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Riassunto 
La sindrome dell’ulcera gastrica nella specie equina (EGUS - Equine Gastric Ulcer 
Syndrome) è una condizione patologica complessa, caratterizzata dalla presenza di 
ulcere a livello della porzione terminale dell’esofago, della porzione prossimale 
(squamosa) e distale (ghiandolare) dello stomaco e della porzione prossimale del 
duodeno. Numerose molecole farmacologiche sono state indagate e sono disponibili per 
il trattamento e la gestione della EGUS. Crescente è tuttavia l’interesse per prodotti più 
naturali, che non costituiscano doping e che presentino minori effetti collaterali e costi 
inferiori. Scopo del presente lavoro è stato quello di valutare l’efficacia del 
pHiloGASTRO, mangime complementare per equidi (Union B.I.O. s.r.l., Arezzo, 
Italia), nel trattamento dell’EGUS.   
Parole chiave: Equidi, EGUS, trattamento. 
 
Abstract 
This experimental study has been approved by the Ethical Committee for Animal 
Experimentation, University of Pisa. Gastric ulceration is a problem frequently seen in 
equids. Due to its complicated and multifactorial nature, the term equine gastric ulcer 
syndrome (EGUS) has been used to describe this disease. The prevalence of EGUS is 
reported to be 44%-87% in training horses, lower but still present (37-58%) in work but 
not active race training. Recent studies showed a high incidence of EGUS also in horses 
not in work. 
Currently treatment for EGUS is based on pharmacological suppression of gastric acid 
secretion using H2-receptors antagonists and proton pump inhibitors. Other drugs used 
are synthetic prostaglandins, antacids and mucosal protectants.  
Key words: Equids, EGUS, treatment. 
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1. INTRODUZIONE 
L’ulcera gastrica nella specie equina, più comunemente indicata con l’acronimo di 
EGUS “Equine Gastric Ulcer Syndrome” per la sua natura complessa e multifattoriale, 
è una condizione patologica che vede interessati sia cavalli adulti che puledri, con 
incidenza maggiore in corso di allenamento per i primi e in concomitanza con altre 
patologie per i secondi (Bell et al., 2007).  
L’EGUS si caratterizza di lesioni infiammatorie, erosioni ed ulcere a carico della 
mucosa dello stomaco, e più nello specifico a livello delle due porzioni principali di 
questo, quali la parte non ghiandolare di mucosa squamosa e la parte ghiandolare. La 
prima, oltre a rivestire la porzione prossimale dello stomaco, ossia cardias, fondo e parte 
del corpo, interessa anche la porzione distale dell’esofago, mentre la seconda riveste la 
restante parte del corpo dello stomaco e l’antro pilorico e la porzione prossimale del 
duodeno.  
Dal punto di vista clinico, l’EGUS si manifesta in svariate forme e non sempre la 
severità dell’ulcera riflette una manifestazione clinica altrettanto severa e 
patognomonica, al contrario può invece accadere che una forma clinica poco aggressiva 
si manifesti con segni e sintomi gravi e particolari. L’eziopatogenesi dell’ulcera 
gastrica, fondamentalmente, è caratterizzata dalla produzione acida dello stomaco e il 
trattamento prevede un’azione mirata contro questa acidità che compromette la 
continuità della “barriera gastrica”. Esistono svariati agenti terapeutici farmacologici 
che vengono utilizzati di routine sia nei puledri che nei cavalli adulti che intervengono, 
anche se con diverso meccanismo d’azione, sulla produzione acida dello stomaco. Sono 
divisi principalmente in molecole che agiscono inibendo la pompa protonica e molecole 
H2 antagoniste (intervengono con meccanismo di antagonismo sui recettori H2 
istaminici delle cellule parietali), nonché agenti di protezione gastrica e agenti 
procinetici, utilizzati oltre che nel trattamento anche nella prevenzione.  
Negli ultimi anni, si è fatta sempre più viva la necessità o comunque l’interesse per 
molecole ed agenti terapeutici che però non costituissero un rischio per l’animale, ossia 
agenti più naturali e meno molecole chimiche, in più dal momento che vi è un’incidenza 
maggiore di ulcere in cavalli sportivi, è ovvia l’esigenza di molecole che non 
costituiscano doping, o comunque molecole con minori effetti collaterali e ovviamente 
dal costo più contenuto.  
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Con questo studio abbiamo cercato di rispondere a queste esigenze, analizzando e 
valutando la possibile efficacia di un mangime complementare per equidi, a base di 
estratti vegetali. Gli animali sottoposti a trattamento sono stati inclusi nello studio in 
seguito a  diagnosi gastroscopica positiva di EGUS. 
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2. ULCERA GASTRICA 
(Marcato, 2008a) 
Le erosioni e le ulcere sono lesioni frequenti nello stomaco dei monogastrici. L’erosione 
gastrica, per lo più multipla, è una soluzione di continuo con perdita di sostanza, poco 
profonda (non raggiunge la muscolaris mucosae), generata da una necrosi superficiale. 
Essa ha di regola fondo iperemico, piccole dimensioni (1-20 mm di larghezza) e forma 
circolare o lineare. L’erosione può guarire facilmente mediante rigenerazione epiteliale 
e senza formazione di cicatrice. 
L’ulcera gastrica è una soluzione di continuo con perdita di sostanza che raggiunge e 
spesso supera la muscolaris mucosae. 
Le ulcere sono di forma irregolare, possono essere singole o multiple e variano di 
dimensioni da pochi millimetri a qualche centimetro di diametro (Jones e Hunt, 1987). 
 
2.1 Patogenesi dell’ulcera gastrica 
(Marcato, 2008a) 
In base a quanto riportato da Marcato (2008a), l’ulcera è una lesione persistente 
derivante da uno squilibrio tra due processi antagonisti, uno protettivo-riparativo e 
l’altro aggressivo-distruttivo della mucosa.  
I meccanismi protettivi della mucosa sono: 
1. Il microcircolo della mucosa: le cellule epiteliali hanno bisogno di un 
abbondante flusso sanguigno per avere adeguato rifornimento di nutrienti, di 
ossigeno e per rimuovere gli ioni idrogeno H+ che rifluiscono nella mucosa;	
2. Il rapido turnover epiteliale: ogni 2-3 giorni la superficie epiteliale viene 
rinnovata completamente;	
3. Il muco gastrico: le cellule mucipare producono un gel viscoso, composto per il 
5% da glicoproteine e per il restante 95% da acqua, che aderisce sulla superficie 
della mucosa, proteggendola dalle abrasioni meccaniche, funzionando da 
barriera verso gli enzimi digestivi e ritardando la diffusione di H+;	
4. Gli ioni bicarbonato (HCO3-): secreti dalle cellule superficiali della mucosa 
al fine di stabilire un gradiente di pH tra il lume gastrico e la superficie epiteliale 
e proteggere la mucosa dall’acido gastrico neutralizzandolo in parte;	
5. Le prostaglandine: l’acido arachidonico liberato dalla mucosa gastroenterica, 
viene convertito, ad opera dell’enzima cilossigenasi, in prostaglandine, 
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prostacicline e trombossano; le prostaglandine ed in particolare le PGE2, 
aumentano la secrezione di muco e di ioni bicarbonato, avendo azione 
vasodilatatoria mantengono il flusso sanguigno e inibiscono la secrezione di 
acidi, bloccando l’aumento di adenosinmonofosfato (ADP) indotto dall’istamina 
nelle cellule parietali; inoltre come messaggeri intercellulari, stimolano il 
turnover cellulare e la migrazione delle cellule rigeneranti.	
L’azione aggressiva, invece, viene svolta essenzialmente dalla secrezione cloridrico-
peptica, dagli acidi biliari e dagli enzimi digestivi che di norma servono per il processo 
digestivo, ma, nel momento in cui i meccanismi di difesa e protezione della mucosa 
gastrica vengono meno, questi agiscono con un’azione lesiva, distruttiva e litica sulle 
aree di minore resistenza della mucosa. 
Il tutto possiamo riassumerlo con due situazioni fondamentali:  
1. La digestione locale della mucosa da parte del succo gastrico (fattore costante); 
2. Una condizione che compromette la resistenza della mucosa (fattore variabile), 
rendendola attaccabile da parte del secreto acido-peptico. 
Questo risulta essere il concetto patogenetico più accreditato dell’ulcera gastrica, ossia 
lo squilibrio tra fenomeni aggressivi e difensivi. 
L’ulcera peptica, termine utilizzato per indicare un’ulcera a carico dello stomaco, del 
duodeno e a volte anche dell’esofago, è una lesione piuttosto comune nell’uomo, in cui 
compare frequentemente nel duodeno. Per quanto riguarda le due principali 
localizzazioni, sembrano esserci alcuni variabili, infatti, è stato osservato che mentre 
l’ulcera gastrica colpisce di preferenza i maschi nel quarto-quinto decennio di vita, per 
l’ulcera duodenale l’età a rischio è intorno ai trenta anni, in più, nell’ulcera gastrica 
l’elemento patogenetico dominante sembra essere la diminuzione del potere di difesa 
della mucosa, nell’ulcera duodenale invece l’aumento dell’azione aggressiva del succo 
gastrico. 
Sulla morfogenesi dell’ulcera, Marcato (2008a) sostiene che questa possa originare da 
una necrosi acuta della mucosa che si va ad estendere in profondità fino a raggiungere la  
sottomucosa con distruzione della muscolaris mucosae, oppure può svilupparsi 
progressivamente da una erosione generata da una necrosi superficiale, che appunto non 
arriva a compromettere la mucolaris mucosae.  
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L’erosione peptica insorge secondariamente ad un disturbo della circolazione terminale 
nella lamina propria1 (iperemia, stasi ed in certi casi anche trombosi), specialmente nei 
micro-vasi situati all’apice della mucosa, in seguito a ciò, si sviluppano micro-infarti 
ischemici, e soprattutto emorragie, negli strati superficiali della mucosa. Nella zona in 
cui essa viene colpita dalle turbe di circolo si verifica in un primo momento una 
desquamazione delle cellule di rivestimento e successivamente compare la necrosi 
dovuta all’azione lesiva dell’acido cloridrico sul tessuto ischemico, mentre nella 
sottostante lamina propria, ancora indenne, si ha essudazione leucocitaria. In seguito al 
distacco degli strati necrotici si forma un’erosione detersa con fondo di solito iperemico 
rosso scuro. Se l’erosione non guarisce, essa tenderà ad approfondirsi, generando così 
l’ulcera. L’ostacolo alla guarigione e l’estendersi della lesione erosiva sono dovuti 
all’azione del succo gastrico sul tessuto devitalizzato.  
Nell’ulcera evoluta si vengono a formare strati istologicamente distinti, che, dalla 
superficie verso la profondità, sono i seguenti:  
1. Lo strato di essudato fibrinoso, infiltrato di neutrofili, che copre il fondo 
dell’ulcera e che può anche mancare; 
2. Lo strato della necrosi; 
3. Lo strato del tessuto di granulazione, infiltrato di macrofagi e granulociti, 
soprattutto granulociti eosinofili; 
4. Lo strato cicatriziale, evoluzione fibrosa del tessuto di granulazione. 
Una volta formatasi, l’ulcera peptica può seguire diversi destini:  
1. la guarigione con cicatrice;  
2. la perforazione;  
3. l’emorragia. 
La guarigione dell’ulcera avviene con la scomparsa dell’essudato, la detersione del 
fondo della lesione e la formazione del tessuto di granulazione che colma il cratere e poi 
con il tempo sclerotizza a partire dal fondo e dalle pareti dell’ulcera. In fine il tessuto 
connettivale riparativo viene rivestito in superficie da epitelio rigenerato, ma non di tipo 
ghiandolare. Talvolta si può assistere alla c.d. metaplasia intestinale, cioè l’epitelio 
rigenerato assume le caratteristiche di quello dell’intestino. In base all’entità del difetto 
                                                            
1 La parete dello stomaco possiede tutti gli strati di un tipico organo tubulare. La mucosa si compone di 
un epitelio, una lamina propria formata da tessuto connettivo lasso e una lamina muscolare. La 
sottomucosa contiene fibre collagene, tessuto adiposo bianco, vasi sanguigni e plesso nervoso 
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di partenza e quindi al processo riparativo, le ulcere di piccole dimensioni residueranno 
come cicatrici lisce, mentre nelle sedi in cui vi erano ulcere più estese, si potranno 
osservare tipiche cicatrici stellate, con rilievi cordoniformi che si irradiano dal centro 
della lesione.  
Quando l’ulcera, anziché avviarsi alla guarigione, continua ad approfondirsi nei tessuti 
della parete gastrica può arrivare addirittura a distruggere la sierosa, fino a perforarla. 
Questa evoluzione è di norma appannaggio delle ulcere acute, mentre quelle cronice, 
ricche di tessuto cicatriziale, hanno scarsa tendenza a perforarsi. La perforazione è 
accompagnata da edema infiammatorio sottosieroso e di norma seguita da una peritonite 
acuta diffusa.  
 
2.2 Eziopatogenesi dell’ulcera gastrica 
(Marcato, 2008a) 
In corso di ulcera, sia acuta che cronica, l’erosione può anche arrivare ad un vaso 
arterioso, provocando emorragia con conseguenze che, in base al calibro del vaso eroso 
e alla possibile formazione di un trombo emostatico, possono anche essere fatali.  
La barriera della mucosa gastrica, ha il compito principale di difendere lo stomaco dalle 
componenti dannose delle secrezioni gastriche, costituite da componenti 
macromolecolari come il pepsinogeno, la pepsina, il fattore intrinseco e il muco e 
componenti elettrolitiche, idrogeno e cloruro, con lo scambio di ioni idrogeno (H+) 
intracellulari con ioni potassio (K+) del lume attraverso il c.d. meccanismo di pompa 
protonica.2 Quindi la barriera della mucosa deve evitare che gli ioni H+ si diffondano 
nella mucosa. 
Sulla base di quanto riportato fin ora, possiamo dire che la funzione di barriera, viene 
garantita da: 
- Strato mucoso che ricopre le cellule epiteliali; 
- Secrezioni alcaline contenute nello strato mucoso (bicarbonati); 
- Adeguata vascolarizzazione della lamina propria; 
                                                            
2 Il processo di scambio (H+ intracellulare con K+ del lume) usa l’energia derivata dall’idrolisi di ATP 
operata dall’enzima H+-K+-adenosintrifosfatasi (H+K+-ATPasi) (Marcato, 2008a). 
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- Integrità della plasmamembrana apicale delle cellule epiteliali della superficie 
mucosa3; 
- Giunzioni cellulari dell’epitelio gastrico. 
Quando una sostanza potenzialmente citotossica, presenta, primariamente o in seguito a 
trasformazione o interazione con altre sostanze, le caratteristiche affinché possa 
penetrare nella mucosa, come ad esempio la liposolubilità, la barriera della mucosa 
gastrica subirà un’alterazione con un aumento degli ioni H, K, Cl; conseguentemente a 
ciò si avrà una desquamazione cellulare.  
La riepitelizzazione è stimolata dall’EGF (Epidermal Growth Factor) che agisce 
accelerando il turnover cellulare ed in più inibisce la secrezione acida gastrica, ma se la 
riepitelizzazione viene ritardata, il danno diventa più grave con conseguenze quali: la 
retrodiffusione di ioni H+, l’efflusso di Na+ e di K+, la diminuzione del potenziale 
transmembrana, la riduzione della capacità tampone.4 La retrodiffusione degli ioni H+  
nella mucosa porta a: 
- massiva liberazione di istamina nella parete gastrica. L’istamina provoca 
iperemia, dilatazione e maggiore permeabilità di capillari e venule gastriche; 
- distruzione dei vasi già danneggiati dall’iperemia; 
- ipersecrezione cloridrico-peptica ad opera dell’aumento locale dell’istamina. 
L’ipersecrezione cloridrico-peptica, però, non indica necessariamente un aumento 
dell’acidità del succo gastrico, in quanto si ha perdita degli ioni H+ mediante reflusso 
attraverso la mucosa danneggiata.  
Ciò che sembrerebbe all’origine delle lesioni erosive ed ulcerative è la digestione 
peptica dei territori di mucosa inizialmente danneggiata e devitalizzata dall’emorragia. 
Gli ioni H+ oltre a demolire la parete dei micro-vasi, provocando quindi emorragia, 
hanno anche un effetto anti-emostatico prevenendo l’aggregazione piastrinica e la 
formazione del coagulo fibrinoso e dissolvendo i trombi piastrinici già formati. 
Sperimentalmente è stato dimostrato che le sostanze sicuramente in grado di alterare la 
barriera della mucosa, c.d. mucosal barrier breakers comprendono: pepsina, sali biliari 
e lisolecitina, componenti del contenuto duodenale che possono essere rigurgitate nello 
                                                            
3 Questa membrana presenta un grado di permeabilità all’acqua e agli ioni molto basso, si lascia 
facilmente attraversare da sostanze liposolubili ed in particolare da farmaci che si comportano da 
elettroliti deboli non ionizzati e liposolubili in soluzione acida (Marcato, 2008a). 
4 Queste rappresentano le principali espressioni fisiopatologiche della rottura della barriera della mucosa 
secondo il concetto originale di Davenport  (1966). 
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stomaco, detergenti naturali ed artificiali, alcool etilico, acidi alifatici non ionizzabili, 
amilopectina solfato, eugenolo, farmaci antinfiammatori non steroidei (FANS) e 
corticosteroidi.  
 
Figura 1 - Versione aggiornata del modello di Davenport per la patogenesi della lesione ulcerogena della mucosa 
gastrica (Marcato, 2008a). 
Oltre a quanto stabilito da Davenport (1966) sulla distruzione della barriera della 
mucosa gastrica, Marcato (2008a) riporta anche altre opinioni che integrano quella di 
Davenport. Infatti, si ritiene che questa distruzione di barriera sia un fenomeno 
secondario alle alterazioni che avvengono nella lamina propria, principalmente a carico 
dei vasi quali iperemia congestizia, prestasi, microtrombosi, che provocano il danno 
ischemico alle cellule; questo inoltre è avvalorato dal fatto che alcune sostanze tossiche 
agiscono direttamente sul microcircolo della mucosa provocando turbe circolatorie che 
generano l’ischemia e secondariamente la necrosi e la desquamazione dell’epitelio. 
La retrodiffusione nella mucosa danneggiata di acido, pepsina e molto probabilmente 
anche di lipasi, stimola direttamente le Mastzellen, le cellule endoteliali ed i neutrofili a 
liberare istamina ed altri mediatori quali: leucotrieni, il fattore attivante le piastrine 
(PAF), citochine, proteasi ed agenti ossidanti che a loro volta provocano alterazioni 
come danno a carico delle membrane cellulari, costrizione venosa, aumento della 
permeabilità capillare e micro-trombosi, responsabili di edema, emorragia ed ischemia 
ed in definitiva della necrosi cellulare.  
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La combinazione tra acido ed emoglobina (nello specifico ematina) che avviene nella 
mucosa iperemica, porta alla formazione di ematina acida che conferisce il tipico colore 
bruno scuro e poi nerastro all’erosione emorragica. 
Inizialmente, sulle lesioni della mucosa, si viene a creare uno strato di muco denso e 
fibrina, il quale serve a proteggere la mucosa danneggiata e fornire un ambiente idoneo 
per la neutralizzazione degli ioni H+ ad opera della secrezione gastrica e del 
bicarbonato, ma l’acido può, però, far dissolvere questo strato protettivo favorendo così 
la sua stessa azione lesiva, rendendo irreversibile il danno cellulare. 
Il normale turnover cellulare e la stessa riepitelizzazione, sono garantiti dalla lamina 
basale, dalla quale partono le cellule rigeneranti che vanno a rimpiazzare quelle 
superficiali della mucosa, vecchie o danneggiate, ma quando l’acido penetra la lamina 
basale della mucosa compromettendone l’integrità, la normale rigenerazione cellulare 
non può avvenire, per cui questo processo viene sostituito dalla fibrosi cicatriziale. La 
distruzione della lamina basale, ad opera dell’acido, sarebbe, quindi, una delle principali 
condizioni che portano alla cronicizzazione dell’ulcera perché l’epitelio rigenerante non 
è in grado di migrare ed aderire sul pavimento dell’ulcera quando vi sono gravi 
alterazioni regressive. 
 
3.1 Fattori predisponenti l’ulcera gastrica 
Tra i vari altri fattori che favoriscono l’insorgenza di ulcere gastriche vi è la ridotta 
secrezione del muco protettivo, insieme ad un’alterata biosintesi e la somministrazione 
di sostanze mucolitiche che può esaltare l’azione delle sostanze ulcerogene, anche 
perché il muco oltre ad essere parte integrante della barriera fisica di protezione dello 
stomaco, ha anche capacità tampone, neutralizzando gli ioni H+, attività antipeptica per 
azione delle solfomucine e garantisce, come già anticipato, l’ambiente idoneo alla 
rigenerazione cellulare. 
Fattori pro-ulcerogeni sono inoltre: 
- spasmo o stenosi del piloro che provoca un aumento del volume e dell’acidità 
del succo gastrico stimolato da riflessi vago-vagali;	
- lo stress nell’uomo, fattore accertato sia in soggetti sottoposti a continue tensioni 
psicoemotive che in soggetti con lesioni cerebrali, sottoposti ad interventi 
chirurgici, in corso di ustioni e in soggetti traumatizzati. Anche nei suini sono 
state dimostrate strette correlazioni tra le condizioni stressanti dell’allevamento 
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intensivo e l’insorgenza di ulcera gastrica. Oltretutto, la conferma che lo stress 
sia un fattore che può scatenare tutto il complesso meccanismo che sta alla base 
dell’ulcera gastrica, è arrivata grazie a studi sperimentali sui topi, nei quali è 
stato visto che l’immobilizzazione ed altri stress, anche combinati, costituiscano 
un metodo collaudato di ulcerogenesi, tanto quanto la legatura del piloro;	
- lesioni nervose, le quali possono agire tramite modificazione della secrezione 
acida gastrica o modifiche di circolo.5 L’origine nervosa dell’ulcera gastrica è 
stata dimostrata distruggendo o anche solo stimolando zone dell’ipotalamo; 
oppure ancora, è possibile avere un’iperproduzione di ACTH da parte 
dell’adenoipofisi in seguito a stimolazione diencefalica. Sempre 
sperimentalmente sono state prodotte alterazioni cellulari della mucosa gastrica 
in seguito ad un meccanismo nervoso riflesso: a partire da una momentanea 
costrittura del duodeno vengono generati degli impulsi nervosi afferenti tramite 
la sostanza reticolare e quindi attraverso sinapsi centrali arriverebbero allo 
stomaco tramite fibre nervose adrenergiche;	
- lesioni tumorali: è stata osservata, molto spesso, un’associazione tra iperacidità 
gastrica con ulcere e presenza di isolotti di cellule tumorali che producono 
gastrina. Questi tumori gastrino-secernenti, si possono trovare nel duodeno, la 
maggior parte ha origine endocrina o pancreatica. La gastrina prodotta viene 
così rilasciata nel circolo sanguigno e si va a legare ai recettori delle cellule 
parietali dello stomaco, inducendo la secrezione di HCl. Le ulcerazioni gastriche 
prodotte in associazione a questi tumori, sono conosciute come sindrome di 
Zellinger-Ellison (Gelberg, 2007).	
Sono stati svolti diversi studi sperimentali, incentrati primariamente sui meccanismi 
dell’ulcera iatrogena e dell’ulcera da stress.  
A partire dall’utilizzo dei farmaci, è stato osservato, nell’uomo e nel cane, che quelli più 
fortemente ulcerogeni sono i FANS, quali l’acido acetilsalicilico, l’indometacina, il 
fenilbutazone e in secondo luogo i corticosteroidi. 
 
 
 
                                                            
5 Un insufficiente apporto sanguigno potrebbe dipendere da discinesie spastiche insorgenti nei sistemi di 
shunt interposti tra i vasi arteriosi terminali della mucosa gastrica (Marcato, 2008). 
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Effetti rilevati Alterazioni fisiopatologiche conseguenti 
Inibizione della mitosi cellulare e dell’attività 
delle prostaglandine 
Diminuzione del flusso sanguigno nella mucosa; 
Aumento della secrezione acida; 
Retroflusso di ioni idrogeno attraverso la mucosa; 
Interferenza con il sistema dell’adenilclicasi 
Accumulo di anioni del farmaco all’interno di 
cellule della mucosa 
Alterazioni del metabolismo energetico: deficit di 
ATP 
Alterazione della sintesi dei mucopolisaccaridi Diminuzione dell’attività protettiva del muco 
Rottura della barriera della mucosa Retroflusso di ioni idrogeno 
Tabella 1- Effetti principali di farmaci antinfiammatori non steroidei ad azione ulcerogena e loro conseguenze 
funzionali sulla mucosa gastrica (Marcato, 2008a). 
Da questi studi è emerso che il danno acuto sulla barriera gastrica indotto da farmaci a 
forte tossicità, come i salicilati, può essere reversibile e che la stessa mucosa può 
acquisire resistenza al danno se il farmaco viene somministrato a dosi ripetute 
giornalmente. 
I FANS (Farmaci Antinfiammatori Non Steroidei), sono il gruppo di farmaci più 
comunemente utilizzati per il trattamento del dolore, dell’ infiammazione e delle febbre 
(Sinha et al., 2013), con effetto antitrombotico (Brzozowski et al., 2005; Laine et al., 
2008). Questi farmaci agiscono inibendo l’enzima ciclossigenasi (COX) in entrambe le 
isoforme COX-1 e COX-2, prevenendo la formazione di varie prostaglandine 
responsabili della risposta fisiologica di febbre, dolore e infiammazione (Khan et al., 
2015). Un loro uso prolungato può causare effetti avversi come lesioni mucosali, 
sanguinamenti, ulcere peptiche, flogosi della parete intestinale fino a perforazione, aree 
di stenosi nel piccolo o nel grosso intestino, per arrivare a più gravi problemi cronici 
(Hawkey et al., 2000) e problemi renali (Steinmeyer, 2000; Schneider et al., 2006).Le 
prostaglandine sono sintetizzate a partire dall’acido arachidonico attraverso l’azione 
catalizzatrice delle COX. L’azione analgesica dei FANS è garantita dall’inibizione di 
PGE1 e PGF2 (Grace et al., 2001), mentre, per quanto riguarda l’azione antipiretica 
viene inibita la sintesi delle PGE2. I meccanismi attraverso cui i FANS possono indurre 
complicazioni gastro-enteriche sono l’inibizione dell’enzima COX-1 e delle PG gastro-
protettive, la permeabilizzazione delle membrane cellulari dell’epitelio gastrico, la 
produzione di mediatori dell’infiammazione (Mau et al., 2013).  
Le COX hanno due isoforme: la COX-1 è la forma costitutiva, responsabile della 
protezione fisiologica della mucosa gastrica. Essa garantisce la sintesi delle 
prostaglandine che proteggono la parete gastrica dall’azione del secreto acido, 
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mantengono il flusso ematico nella microcircolazione della sottomucosa e producono 
bicarbonato (Konturek et al., 2004; Gudis e Sakamoto, 2005); la COX-2 è la forma 
inducibile, viene attivata in corso di danno cellulare, da varie citochine pro-
infiammatorie e fattori tumorali (Seibert et al., 1994; Seibert e Masferrer, 1994). 
Le PG prodotte dalle COX-1 intervengono per il mantenimento della normale emostasi 
al fine di garantire l’integrità di membrana (Feng et al., 1995; Kargman et al., 1996), 
quelle sintetizzate dalle COX-2, quando sono prodotte in grande quantità, provocano 
effetti locali e sistemici come costrizione vascolare ed aumento della permeabilità della 
parete dei vasi, dolore e febbre (Vane et al. 1998; Park et al., 2013), intervengono in 
corso di reazioni infiammatorie e quindi sono anche esse implicate nel fenomeno 
dell’ulcerazione gastrica (Feng et al., 1995; Kargman et al., 1996). In uno studio 
(Brzozowski et al., 2001) su topi trattati con inibitori selettivi e non delle COX-1 e 
COX-2, hanno esaminato l’eventuale coninvolgimento di PG durante il processo di 
guarigione delle ulcere gastriche. È stato osservato un aumento di COX-2 nella mucosa 
gastrica esposta ad inibitori selettivi e non di entrambe le COX, e ai margini delle 
lesioni ulcerose indotte nei topi.  
I topi inclusi nello studio, sono stati trattati quotidianamente con inibitori specifici e non 
specifici delle COX. Dallo studio è emerso che l’utilizzo di FANS come 
l’indometacina, ritarda la guarigione di ulcere pre-esistenti, in quanto sopprime le PG 
endogene ed induce un danno al flusso ematico nell’area ulcerata, con un eccessivo 
rilascio di citochine. 
 
Figura 2 - Via enzimatica delle ciclossigenasi COX-1 e COC-2 e loro prodotti, prostaglandine e trombossano nel 
meccanismo di protezione gastroenterico (Kwiecien, 2015). 
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L’effetto citotossico dei FANS sulle cellule della mucosa gastrica, non dipende 
dall’inibizione delle COX (Lichtenberger, 2001). I FANS alterano la permeabilità della 
barriera della mucosa, predisponendola agli insulti dannosi per la sua integrità.  
L’inibizione della sintesi delle PG induce, contemporaneamente, l’attivazione di 
lipossigenasi e un’aumentata sintesi di leucotrieni, i quali causano infiammazione ed 
ischemia tissutale. Aumenta la produzione di mediatori dell’infiammazione come il 
TNF (Tumour Necrosis Factor), con ulteriore occlusione dei vasi della 
microcircolazione della sottomucosa. Il flusso ematico si riduce e si ha rilascio di 
radicali liberi dell’ossigeno. Questi ultimi reagiscono con gli acidi grassi volatili 
presenti a livello gastrico provocando ossidazione lipidica e lesioni tissutali (Wallace, 
1997). 
 
Figura 3 - Meccanismo d'azione nell'induzione di lesioni gastriche da parte dell'acido acetil salicilico (ASA) 
(Kwiecien et al., 2015). 
Le prostaglandine intervengono con un meccanismo di citoprotezione che riguarda: 
- Il mantenimento di un elevato flusso sanguigno; 
- La permeabilità della mucosa; 
- Il funzionamento della pompa del sodio; 
- La stimolazione della secrezione di muco e bicarbonato; 
- Il mantenimento del turnover cellulare. 
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Di conseguenza, la somministrazione dei FANS, andrebbe a compromettere questa 
azione citoprotettiva garantita dalle PG, oltretutto questi farmaci hanno effetti pro-
ulcerogeni anche perché alterano la composizione del muco per inibizione degli enzimi 
preposti all’incorporazione di esosamine e di residui solfato nelle glicoproteine del 
muco. Il questo modo la pepsina con la sua attività proteolitica o le proteasi lisosomiali, 
non trovano più resistenza da parte del muco il quale risulta anche meno viscoso, 
lubrificante e protettivo, come osservato nello studio sulla somministrazione orale acuta 
e cronica di acido acetilsalicilico in cani e suini.  
 
AZIONE CONSEGUENZA 
Denaturazione delle glicoproteine del muco Scomparsa dello stato protettivo di muco 
Denaturazione delle proteine delle cellule mucipare Desquamazione cellulare 
Accumulo intracellulare di anioni del farmaco Lesioni cellulari degenerative con conseguente rottura 
della barriera della mucosa 
Liberazione dei lisosomi cellulari Lesioni cellulari autolitiche con conseguente rottura 
della barriera della mucosa 
Inibizione della sintesi di prostaglandine PGE2 e di 
prostacicline endoteliali PGI2 
Vasocostrizione e conseguente ischemia; 
Inibizione dell’aggregazione delle piastrine con 
conseguente emorragia ed ischemia; 
Aumento della secrezione acida 
Degranulazione delle Mastzellen Aumento della secrezione acida e vasodilatazione 
Aumento della secrezione di pepsina  
Inibizione dell’ossidazione del glucosio (da parte 
dei mitocondri) e degli enzimi coinvolti nelle 
reazioni anaboliche (sintesi del muco, sintesi di 
proteine e acido nucleico nelle cellule rigeneranti) 
 
Tabella 2 - Alterazioni biochimiche e morfologiche pro-ulcerogene della mucosa gastrica causate dall'acido 
acetilsalicilico (Marcato, 2008a). 
Recentemente, è stata sviluppata una nuova classe di FANS più sicura per il tratto 
gastroenterico, aggiungendo ossido nitrico (NO) (50%), al FANS originario (50%). 
L’ossido nitrico rilasciato da questi farmaci migliora le difese della mucosa gastrica e 
previene gli effetti dannosi dei FANS (Wallace et al., 1999; Fiorucci et al., 2004). 
Questa nuova classe di FANS è stata sottoposta a diversi studi sperimentali e clinici per 
valutare la sua efficacia negli animali ed è risultata una minore incidenza di ulcere 
rispetto all’utilizzo dei convenzionali FANS, nonostante inibiscano sia le COX-1 che le 
COX-2 nella mucosa gastrica (Brozozowski et al., 2008).  
L’ossido nitrico, a livello della mucosa attiva la secrezione di muco e bicarbonato ed 
inibisce la motilità gastrica (Fiorucci et al., 2004; Brozozowski et al., 2008).  
Ci sono anche altri farmaci che somministrati in dosi eccessive possono avere un effetto 
ulcerogeno, come i corticosteroidi, i quali, però, da soli non sono in grado di provocare 
ulcera gastrica o duodenale, almeno in base a quanto è stato studiato nel cane; essi, 
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piuttosto agiscono aggravando gli effetti dannosi primariamente provocati dai FANS, 
dagli acidi biliari, e da altri fattori lesivi. I corticosteroidi, infatti, rallentano il turnover 
delle cellule mucose, riducono la produzione di muco e ne modificano la composizione, 
ed aumentano la secrezione acido-peptica. 
Per quanto riguarda l’ulcerogenesi sperimentale da stress, si ritiene che le possibili vie 
di passaggio delle stimolazioni ulcerogene siano tre: 
1. Il sistema ipotalamo anteriore-vago; 
2. L’asse ipotalamo posteriore-simpatico 
3. Il sistema ipotalamo posteriore-ipofisi-surrenale. 
 
Figura 4 - Meccanismo patogenetico dell'ulcera da stress (Marcato, 2008a). 
Già a partire dal XIX secolo era stata osservata una associazione tra la presenza di 
ulcere gastro-duodenali e lesioni a carico del cervello, nonché eventuali altre condizioni 
stressanti nell’uomo come gravi ustioni, lesioni multiple e sepsi; sono stati svolti così 
numerosi studi con lo scopo di riprodurre sperimentalmente queste lesioni, incluse la 
stimolazione o l’ablazione di parti del cervello, la somministrazione di agenti 
farmacologici e l’induzione di forme stressanti. Infatti, la stimolazione della porzione 
anteriore dell’ipotalamo e la distruzione della porzione posteriore hanno condotto ad un 
aumento dell’acidità gastrica con conseguente sviluppo di ulcere. È stato anche 
osservato come una vagotomia preventiva o la somministrazione di farmaci 
 
 
20 
anticolinergici e simpaticomimetici possano arrestare totalmente o in parte lo sviluppo 
di ulcere, mentre l’asportazione delle ghiandole surrenali o l’utilizzo di sostanze 
colinergiche o simpaticolitiche non offrano alcuna protezione. Tutte queste osservazioni 
tendono quindi ad indicare che una iperattività vagale possa essere alla base dello 
sviluppo delle ulcere da stress (Goldman e Rosoff, 1968).  
A livello cerebrale, l’acido gamma-amino-butirrico, GABA, modula la sensibilità agli 
stress psicologici  e ciò entra in relazione con le secrezioni gastriche. 
Per quanto riguarda le reazioni ulcerogene da stress, sono implicate le amine biogene, la 
5-idrossitriptamina (5-HT) e le catecolamine (adrenalina, noradrenalina e dopamina): 
- La 5-HT riduce il flusso sanguigno della mucosa gastrica; 
- L’istamina legandosi ai recettori H2 rende le pareti dei vasi del microcircolo 
della mucosa più permeabili ed aumenta la secrezione acida dello stomaco. 
- Le catecolamine hanno effetti antiulcerogeni con diminuzione della secrezione 
acida; 
- L’adrenalina reagendo con i recettori β-adrenergici ha un’azione vasodilatatrice. 
L’effetto antiulcerogeno dei β-mimetici viene mediato, anche solo in parte, dalle 
prostaglandine. 
Nell’ulcera da stress, il fattore principale nella patogenesi della lesione, è l’insufficiente 
flusso sanguigno che provoca, di conseguenza, ischemie regionali o diffuse. L’ischemia 
provoca a sua volta necrosi e così viene meno la resistenza della mucosa agli agenti 
ulcerogeni come gli ioni H+, la pepsina e i sali biliari, che una mucosa sana, in genere, 
tollera benissimo. 
Studi sperimentali sull’induzione dell’ulcera da stress hanno visto coinvolti animali ai 
quali sono stati provocati shock circolatori con conseguente ipotensione arteriosa e 
vasocostrizione della mucosa gastrica, o altri che provocavano occlusioni vasali 
attraverso legature, iniezioni intrarteriose di microsfere, o inducendo una coagulazione 
intravasale disseminata. 
L’altro fattore critico nell’ulcerogenesi da stress è, come abbiamo già visto, la 
produzione di muco che fa da film protettivo alla mucosa, contro l’azione proteolitica 
della pepsina, la quale, se il muco non viene prodotto continuamente dalle cellule 
mucipare, riesce a dissolverlo, arrivando quindi a provocare insulti sulla mucosa 
gastrica. Anche la stimolazione corticosurrenalica indotta dallo stress può giocare un 
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ruolo molto importante nella produzione del muco, in quanto può ridurre la sintesi di 
glicoproteine neutre ed acide dello stesso muco (Marcato, 2008a). 
Le cause dell’ulcera gastrica sono molteplici e pare addirittura che possa esserci una 
componente ereditaria nella predisposizione. 
Nell’uomo, la patogenesi più accreditata è legata alla presenza, nella mucosa gastrica, di 
un batterio elicoidale del genere Helicobacter (Gelberg, 2007), soprattutto la specie H. 
pylori e più raramente H. heilmannii, i quali causano una gastrite cronica superficiale 
silente, che fa da base predisponente per l’ulcera duodenale, per la gastrite atrofica e per 
lo sviluppo del carcinoma e del linfoma gastrico (MALToma).  
I microrganismi del genere Helicobacter sono Gram negativi e producono sostanze 
flogogene e metaboliti epiteliotossici ulcerogeni che favoriscono la retrodiffusione di 
ioni H+ nella mucosa gastrica, la riduzione della secrezione di muco, la degradazione 
del muco prodotto, un rallentamento nel normale turnover cellulare e la degenerazione-
necrosi dell’epitelio gastrico (Marcato, 2008a). Anche in cani e gatti è stata accertata la 
presenza di questi microrganismi, ma la loro associazione con la formazione delle 
ulcere ancora non è stata chiarita, infatti pare che molti animali, sia con ulcere che 
senza, siano fortemente colonizzati da questi batteri. Più del 90% di gatti sono 
colonizzati da Helicobacter spp. La presenza di H. felis è stata più volte dimostrata 
grazie al fatto che il microrganismo può crescere in vitro, al contrario di quanto avviene 
per H .heilmanii che invece non è coltivabile. Le risposte patologiche e cline dipendono 
dal numero di batteri virulenti presenti e dalla risposta dell’ospite all’agente. In più, altri 
studi suggeriscono che possa esserci un legame tra la presenza di Helicobacter ed altre 
patologie, incluse quelle cardiache o neurologiche (Gelberg, 2007). 
H. rappini è stato più volte isolato dalle feci e dallo stomaco di cani asintomatici e senza 
lesioni. Anche H. canis è stato isolato dalle feci di cane in corso di diarrea o senza 
disturbi e pare possa avere anche un’importanza zoonosica, in quanto è stato isolato 
anche dall’uomo, in corso di gastroenterite ed è stato visto essere responsabile anche di 
enteriti ed epatiti multifocali. Nei suini invece sono state osservate gastriti piloriche 
attribuite a H. heilmannii, denominato anche Gastrospirillum suis, e in suinetti 
gnotobiotici sono state riprodotte sperimentalmente gastriti ed ulcere da H. pylori di 
origine umana. 
Nella patologia spontanea dei mammiferi domestici, occupano il primo posto per la loro 
frequenza, l’ulcera gastro-esofagea dei suini e l’ulcera abomasale dei bovini, che 
potrebbero essere considerate delle vere e proprie malattie da allevamento. Nei cani 
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l’ulcera peptica spontanea ha caratteri clinico-patologici in comune con quella 
dell’uomo, compreso il prevalente interessamento del duodeno; negli equidi invece 
l’ulcera gastrica è frequente nei puledri ed interessa con maggior prevalenza la regione 
esofagea dello stomaco (Marcato, 2008a).  
Nei cani le ulcere gastriche provocano vomito, inappetenza, dolore addominale ed 
anemia secondariamente ad emorragia gastrica, se l’ulcerazione persiste può insorgere 
ematemesi e melena, con una grande quantità di sangue che viene persa dal sistema 
gastro-enterico. In genere nel cane e nel gatto le ulcere gastriche sono idiopatiche, 
oppure possono insorgere come causa di mastocitomi o altri tumori (Gelberg, 2007). 
Bovini con ulcera abomasale possono avere anemia parziale o totale, anoressia, calo 
produttivo per le bovine da latte, dolorabilità alla palpazione della regione xifoidea, 
melena ed ematemesi che si può presentare con vomito di una sostanza simile a caffè 
macinato, il quale, insieme alla melena, sono forti segni patognomonici di ulcera 
abomasale (Gelberg, 2007). Nei vitelli le ulcere sono associate a variazioni della dieta o 
ad irritazioni meccaniche dell’esofago per ingestione di crusca, in associazione allo 
stress. Nelle bovine da latte invece, possono insorgere conseguentemente alla 
chetoacidosi dovuta ad un’alimentazione troppo spinta a base di carboidrati in 
prossimità del parto, ma più che altro si riscontrano le ulcere abomasali in associazione 
ad altre patologie: dislocazione dell’abomaso, malattie virale come la BVD, linfoma 
gastrico (Gelberg, 2007), mastite, metrite, polmonite (Marcato, 2008a). 
Nei suini le lesioni ulcerose gastriche, si osservano soprattutto in soggetti stabulati in 
recinti, in corso di allevamento intensivo, ed alimentati con farine di grano troppo fini e 
la sede delle ulcere è quasi esclusivamente la mucosa gastrica della porzione esofagea 
che riveste il cardias. Può anche insorgere la morte, in seguito a forte emorragia. Studi 
sperimentali hanno però dimostrato che una dieta ricca di carboidrati non è sufficiente 
da sola a produrre erosioni ed ulcere sulla mucosa gastrica, se non quando intervengono 
i batteri commensali fermentanti come Lactobacillus e Bacillus spp. (Gelberg, 2007). 
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3. EGUS – Equine Gastric Ulcer Syndrome 
3.1 Introduzione 
L’ulcera gastrica è tra le patologie più comuni degli equidi, che negli ultimi anni ha 
acquisito sempre maggior interesse grazie alla varietà di cause che vi sono alla base, alle 
molteplici forme in cui può manifestarsi e alla severità della patologia che comporta 
(Murray, 2002).  
Il termine EGUS è stato utilizzato per la prima volta nel 1999 (Andrews et al., 1999a) 
proprio per descrivere il fenomeno dell’ulcerazione gastrica negli equidi. Il termine, 
però, non è del tutto corretto, perché non distingue, come invece è importante fare, tra 
patologia a livello della mucosa ghiandolare e non ghiandolare dello stomaco (Sykes et 
al., 2015a). Con il termine EGUS, quindi, sono indicate le patologie erosive ed 
ulcerative a carico dello stomaco in modo generale (Sykes et al., 2015a), descrivendo 
l’intero ventaglio di rilievi clinici che si osservano in corso di ulcera gastrica nei cavalli, 
sia adulti che puledri (Andrews et al., 1999a).  
Quindi, quando parliamo di EGUS dobbiamo pensare a lesioni dello strato squamoso o 
ghiandolare della mucosa gastrica, a lesioni erosive e ulcerative, focali e multifocali, a 
gastriti generalizzate, a disordini che rallentano il normale svuotamento gastrico, a 
disordini ostruttivi, al reflusso gastro-esofageo e duodenale (Murray, 2009). Con Equine 
Squamous Gastric Disease (ESGD) e Equine Glandular Gastric Disease (EGGD) si 
indicano le patologie nello specifico, distinguendosi in base alla regione anatomica in 
cui si hanno le lesioni (Sykes et al., 2015a).  
 
3.2 Morfologia e Fisiologia dello stomaco equino 
Lo stomaco equino è rivestito, nella sua porzione dorsale da epitelio squamoso 
stratificato, lo stesso che riveste il lume esofageo, e nella porzione ventrale da epitelio 
ghiandolare, in queste due regioni la mucosa, essendo costituita da epiteli 
strutturalmente differenti e con diversa funzione, risponde anche diversamente agli 
insulti da parte dell’acidità gastrica (Murray, 2002).  
L’epitelio squamoso stratificato si estende dall’esofago fino a ricoprire la porzione del 
fondo dello stomaco ed è costituito, a partite dalla superficie del lume, da uno strato 
corneo, uno strato di cellule di transizione, lo strato di cellule spinose e lo strato 
germinativo, questo epitelio raggiunge il massimo spessore a livello del margo plicatus; 
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non ci sono strutture ghiandolari e non svolge attività di trasporto di sostanze come 
bicarbonato o HCl (Merritt, 1999). 
   
Figura 5 – Mucosa squamosa gastrica equina (Bell et al., 2007a). 
La mucosa ghiandolare contiene cellule mucipare e ghiandole gastriche, ricopre tre 
diverse regioni dello stomaco: la regione del cardias, come una piccola striscia di 
tessuto subito adiacente al margo plicatus, la regione del fondo che interessa il corpo 
dello stomaco, incluse grande e piccola curvatura e la regione pilorica la quale occupa la 
parte più distale (Hepburn, 2011).  
    
Figura 6 -  Stomaco equino post-mortem con rispettive regioni anatomiche (Sykes et al., 2015a). 
Le ghiandole presenti in questa regione sono costituite da cellule parietali che secernono 
HCl, le cellule zimogene che secernono pepsinogeno e le cellule ECL 
enterochromaffine-like le quali secernono istamina (Bell et al., 2007a). Sulle cellule 
parietali si trovano i recettori H2, verso i quali l’istamina svolge un’azione antagonista 
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stimolando la secrezione acida da parte di queste cellule. Le ghiandole piloriche in fine 
sono costituite da cellule G che secernono gastrina, cellule D che secernono 
somatostatina e numerose cellule ECL le quali in fine producono serotonina (Merritt, 
1999).  
 
Figura 7 – Ghiandola gastrica equina (Bell et al., 2007a). 
La secrezione di acido, da parte delle cellule parietali, può essere stimolata o inibita da 
diversi fattori: la secrezione di HCl viene stimolata da gastrina, istamina e acetilcolina 
attraverso il nervo vago (Mertz e Walsh, 1991). L’istamina, rilasciata dalle cellule ECL 
si lega a due tipi di recettori presenti sulle cellule parietali, causando un aumento 
dell’adenosin-monofosfato ciclico (cAMP), in questo modo viene attivato il processo di 
fosforilazione di quegli enzimi che attivano la pompa protonica. La gastrina e 
l’acetilcolina possono agire sfruttando la via del calcio intracellulare e stimolare, 
direttamente, il rilascio di istamina (Wolfe e Soll, 1988). È stato osservato, che cellule 
parietali isolate dalla mucosa gastrica equina rispondono maggiormente agli stimoli con 
istamina, e solo in minima parte alla carbamilcolina e pentagastrina (Campbell-
Thompson, 1994). In vivo, invece, infusioni di istamina o pentagastrina riescono a 
stimolare allo stesso modo la produzione acida gastrica (Kitchen et al., 2000). Inoltre, la 
gastrina stimola il pancreas che secerne acqua, sodio, bicarbonato e cloridi nel duodeno 
(Murray, 2002). Queste sostanza vanno a costituire un succo duodenale che sarà ricco di 
HCl, prodotto da stimolazioni da parte della pentagastrina, il quale, in seguito a digiuno 
può subire un reflusso duodeno-gastrico (Kitchen et al., 2000). Nel cavallo, la 
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produzione e secrezione di HCl sono continue, anche quando l’animale è a digiuno e il 
pH gastrico ha un range di valori che vanno da 2 a 6 in base allo stato alimentare 
(Campbell-Thompson e Merritt, 1990; Murray e Shusser, 1993).  
Il gradiente di pH segue un andamento dorso ventrale in cui a livello della mucosa 
squamosa rientra in un range tra 5 e 7, a livello del fondo il range è di 4-5, e a livello 
dell’antro pilorico tra 2 e 4. Il succo gastrico contenuto nel lume raggiunge livelli di pH 
molto acidi (1-2) (Hepburn, 2011). 
 
Figura 8 - Gradiente pH gastrico (Helpburn, 2011). 
 
Quando l’animale mangia il pH sale. L’alimento stimola la formazione di una saliva 
ricca di bicarbonati che possono tamponare alcuni acidi gastrici (Murray, 2002), anche 
il bolo alimentare si comporta da tampone assorbendo l’acido prodotto (Husted et al., 
2008), in questo modo le sostanze acide non riescono ad entrare in contatto con la 
superficie mucosa. Nel momento in cui il cavallo smette di mangiare, l’acidità gastrica 
tende di nuovo ad aumentare, tanto da far diminuire il pH a 2.0, e rimane elevata fino a 
quando l’animale non ricomincia ad assumere alimento (Murray, 2002). 
La distensione delle pareti gastriche e l’aumento del pH stimolano un peptide, il GRP 
(Gastrine-Releasing Peptide) che controlla il rilascio di gastrina; negli equidi, però, non 
è stato ancora ben chiarito quale sia l’interazione tra gastrina ed istamina. 
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La somatostatina rilasciata dalle cellule del fondo e dalle cellule D antrali, agisce sulle 
cellule parietali inibendo la secrezione acida, con meccanismo paracrino ed il suo livello 
plasmatico è inversamente proporzionale all’acidità gastrica (Sanchez, 2010).  
In sostanza, l’epitelio ghiandolare dello stomaco degli equidi è istologicamente e 
fisiologicamente simile a quello delle altre specie animali e dell’essere umano, con i 
suoi meccanismi di protezione dagli insulti peptici, garantiti dalla barriera di muco-
bicarbonato che previene la retrodiffusione di HCl nella mucosa (Murray, 2009), dalle 
prostaglandine, dal flusso ematico della microcircolazione della mucosa gastrica, dagli 
EGF e dalla rigenerazione cellulare.  
Nella mucosa della porzione esofagea, la protezione contro le eventuali lesioni indotte 
dall’acidità gastrica, è garantita dalle giunzioni serrate intercellulari e dalla secrezione di 
muco-bicarbonato, con azione tampone sull’acidità; sebbene questo è accertato nelle 
altre specie, negli equidi la secrezione di bicarbonato non è stata chiarita completamente 
(Murray, 2002). Si è sempre creduto che la superficie della mucosa squamosa degli 
equidi, non avesse una vera e propria barriera di protezione all’esposizione all’HCl e 
che l’unico modo per evitare lesioni da parte delle secrezioni acide gastriche, fosse una 
limitata esposizione della mucosa a queste sostanze (Murray, 1999). In base a ciò, sono 
stati svolti due studi per documentare l’eventuale presenza di una barriera a questo 
livello: in uno studio (Bullimore et al., 2001) sono stati sottoposti ad esame 
necroscopico stomaci equini sani sui quali è stata osservata la presenza di mucina ma 
non è stata determinata alcuna proprietà fisica del muco. L’altro studio (Ethell et al., 
2002), invece, ha proposto, attraverso l’utilizzo della microscopia elettronica, la 
presenza di surfactante sulla superficie della mucosa squamosa di campioni prelevati 
post-mortem. Ciò potrebbe fornire, quindi, le prove per la presenza di un meccanismo 
protettivo, che però, non riesce a compiere la sua azione di barriera fisica a tutti gli 
effetti, in quanto, la mucosa viene prontamente disgregata dall’azione degli acidi biliari 
ai quali può essere esposta in seguito a reflusso duodenale (Bell et al., 2007a).  
Quindi, l’unico meccanismo difensivo che possiamo trovare a livello della mucosa 
squamosa è dato dalla relativa impermeabilità garantita dalle giunzioni serrate 
intercellulari nello strato corneo e dalla produzione di sostanze mucose prodotte nello 
strato spinoso. In vitro è stato valutato come l’azione dell’HCl sull’epitelio squamoso 
stratificato non abbia effetto fino a quando non si arrivi ad un pH di 2.5 o anche più 
basso.  
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Sebbene la mucosa squamosa possa risultare relativamente impermeabile all’azione 
dell’HCl, ci sono, in concomitanza, numerosi altri fattori che possono drammaticamente 
aumentare l’azione dello stesso acido cloridrico, come gli acidi biliari e gli acidi grassi a 
catena corta che agiscono sulla mucosa disgregandola, in modo tale che l’HCl possa 
arrivare negli strati più profondi ed instaurare i meccanismi che conducono alla 
formazione dell’ulcera gastrica (Blikslager, 2004), bastano 30 minuti di esposizione 
della mucosa squamosa all’HCl perché si presentino lesioni in vitro (Murray, 2009).  
C’è anche da dire che, la mucosa non ghiandolare, non avendo uno strato di muco 
protettivo, risponde all’irritazione dell’acidità con aumento dello spessore dello strato 
cheratinico, ma questo riesce a fornire solo una minima protezione dall’azione di acido 
e pepsina (Nadeau e Andrews, 2003). L’importanza nel distinguere ESGD e EGGD si è 
molto accresciuta negli anni: una serie di studi recenti, hanno dimostrato che i fattori di 
rischio, e le risposte al trattamento, sono nettamente diversi tra le due forme (Haberson-
Butcher et al., 2012; Sykes et al., 2014a,b, 2015b). 
 
3.3 Prevalenza 
Quello delle ulcere gastriche è un fenomeno che colpisce cavalli di tutte le età. 
Complessivamente, nei puledri fino a 60 giorni di età, la prevalenza delle ulcere 
gastriche rientra in un range tra il 25% e 50% e il maggior numero di lesioni si 
ritrovano a carico della mucosa squamosa (Murray, 2009).  
Nei puledri di 1 giorno il pH gastrico è elevato (Baker e Gerring, 1993), la produzione 
acida inizia a partire dal secondo giorno dopo la nascita, quando il pH gastrico può 
raggiungere valori anche inferiori a 2 (Baker e Gerring, 1993; Sanchez et al., 1998). 
In uno studio svolto da Sanchez e collaboratori (2001), su puledri gravemente malati, in 
alcuni di questi sono stati registrati valori di pH bassi, già a 24h di età; il meccanismo 
che sta alla base di questa precoce produzione è ancora poco chiaro. 
Subito dopo l’assunzione di latte, si verifica un aumento del pH che si abbassa 
nuovamente nel periodo successivo di riposo, soprattutto se di durata superiore ai 20 
minuti (Sanchez et al., 1998). 
La mucosa squamosa, alla nascita è molto sottile, inizia poi a diventare iperplastica e 
paracheratosica entro qualche giorno (Murray e Mahaffey, 1993), parallelamente alla 
riduzione del pH gastrico; quindi, la combinazione “produzione acida-mucosa sottile”, 
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rende i puledri neonati molto più predisposti alla formazione di lesioni gastriche 
(Sanchez, 2010). 
In uno studio eseguito da Murray (1989) e successivamente anche da Niedzwiedz e 
collaboratori (2013), sui rilievi endoscopici dello stomaco, più della metà dei cavalli 
apparentemente sani, all’esame endoscopico presentavano lesioni gastriche.  
La prevalenza e la severità delle ulcere, sono però maggiori nei soggetti con segni 
clinici manifesti ed importanti, come ridotto appetito, scadenti condizioni fisiche e 
dolore addominale ricorrente (Murray, 2009). 
La prevalenza delle ulcerazioni varia in base alla razza, al grado di allenamento e al 
lavoro svolto dall’animale, così come varia tra lo sviluppo a livello della mucosa 
gastrica squamosa e ghiandolare (Sykes et al., 2015a).  
Negli anni, diversi autori hanno valutato la prevalenza di ulcere gastriche in cavalli da 
corsa (Murray et al., 1989, 1996; Johnson et al., 2001; Dionne et al., 2003; Bell et al., 
2007), cavalli da dressage e salto (McClure et al., 1999; Mitchell, 2001), cavalli da 
endurance (Nieto et al., 2004), cavalli da monta Western (Bertone, 2000).  
I cavalli da corsa e trotto sono la categoria con la più alta prevalenza di ulcere gastriche 
(60-100% quando l’attività fisica è molto intensa), mentre, nei cavalli utilizzati per 
passeggiate di piacere, vi è una più bassa prevalenza (37%) e il grado delle lesioni 
risulta anche meno grave (Feige et al., 2002). 
Per le altre discipline, nei cavalli da spettacolo si registra una prevalenza del 58% 
(McClure et al., 1999), in cavalli da endurance del 67% (Nieto et al., 2000), in cavalli 
da monta Western del 40% (Bertone, 2000).  
Nei cavalli da corsa a fine carriera, la prevalenza risulta ancora abbastanza elevata 
(56%), contro quella dei soggetti non ancora entrati in attività (17%) (Hartmann e 
Frankeny, 2003).  
Nello studio svolto da Le Jeune e collaboratori (2009) su fattrici di razza Purosangue in 
attività riproduttiva, la prevalenza complessiva è risultata del 70,9%, di cui 66% nelle 
gestanti e 75,8% nelle fattrici vuote. 
La prevalenza di ulcere gastriche varia tra mucosa squamosa (ESGD) e mucosa 
ghiandolare (EGGD) (Sykes et al., 2015a). La più alta prevalenza di ESGD si osserva 
nei cavalli da corsa di razza Purosangue, con percentuali del 37% per quelli non in 
allenamento, e di 80-100% dopo soli 2-3 mesi di attività (Murray et al., 1996; Vatistas 
et al., 1999a; Begg e O’Sullivan, 2003; Bell et al., 2007b). Nei Trotter, la prevalenza di 
ESGD è, nel complesso, pari al 44%, con picchi dell’87% nei soggetti in piena attività 
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sportiva (Rabuffo et al., 2002; Jonsson e Egenvall, 2006), mentre nei cavalli da 
spettacolo e in quelli utilizzati in attività di piacere, come passeggiate, è del 17-58% nei 
primi e 37-59% nei secondi (Murray et al., 1989; Niedzwiedz et al., 2013).  
Nei cavalli da endurance si registra una prevalenza di ESGD del 66-93% per quelli in 
attività e 48% fuori dal periodo delle competizioni (Nieto et al., 2004; Tamzali et al., 
2011). In fine, nei cavalli utilizzati raramente in attività competitive si registra la 
prevalenza più bassa (11%) (Chameroy et al., 2006).  
Sulla prevalenza di EGGD, ancora si conosce poco (Sykes et al., 2015a). È stata 
riportata in cavalli da corsa di razza Purosangue (46-65%) (Begg e O’Sullivan, 2003; 
Sykes et al., 2015a); in cavalli da endurance, durante e non  il periodo delle 
competizioni (27-33% e 16% rispettivamente) (Nieto et al., 2004; Tamzali et al., 2011) 
e in cavalli utilizzati in attività polivalenti, tra i quali, in due diversi studi (Luthersson et 
al., 2009 e Husted et al., 2010) si è registrata una prevalenza del 57%.   
Relativamente alla localizzazione delle lesioni, in corso di una valutazione post-mortem, 
è stata osservata una prevalenza maggiore di lesioni a carico della mucosa squamosa, 
lungo il margo plicatus, seguita dal corpo ghiandolare, dalla mucosa squamosa nella 
porzione prossimale dello stomaco e in fine dall’antro pilorico (Sandin et al., 2000).  
La prevalenza di ulcere a livello antrale, nello studio di Bell e O’Sullivan è risultata del 
47%, più bassa rispetto a quella riportata in uno studio precedente da Murray e 
collaboratori (2001b). 
 
3.4 Eziopatogenesi e fattori di rischio 
Negli anni, si è cercato di stabilire o comunque valutare con quale frequenza l’ulcera si 
presenta negli equidi, quali potrebbero essere i fattori predisponenti affinché venga 
colpito un soggetto piuttosto che un altro, quale fosse la relazione tra patologia in sé e la 
sua manifestazione clinica, se ci fosse una relazione tra la gravità delle lesioni e la 
manifestazione dei segni clinici patognomonici o se ci fosse un legame nello sviluppo di 
ulcera in seguito a patologie primarie (Murray, 2009; Sanchez, 2010). 
Lo sviluppo delle ulcere gastriche ha cause multifattoriali che provocano uno squilibrio 
tra fattori protettivi e fattori aggressivi che agiscono sulla mucosa (Bell et al., 2007a).  
La forma ulcerativa che colpisce la mucosa squamosa, ESGD può sviluppare in soggetti 
con alterazioni fisiologiche dell’apparato gastroenterico, oppure in soggetti che 
presentano un ritardo nello svuotamento gastrico, secondariamente a problemi come la 
 
 
31 
stenosi pilorica (Sykes et al., 2015a). Le ulcere nella mucosa squamosa sono il risultato 
dell’eccessiva esposizione, al contenuto acido dello stomaco, di un tessuto con blando 
meccanismo di difesa (Figuares e Merrit, 2002).  
La produzione di HCl è probabilmente l’agente aggressivo predominante. Ogni 
alterazione del normale gradiente di pH risulta in un aumento del rischio di ESGD, e il 
danno tissutale può svilupparsi rapidamente, come osservato in vitro (Widenhouse et 
al., 2002): sono sufficienti 30 minuti di esposizione all’acido gastrico per avere lesioni 
nella mucosa squamosa. 
L’ESGD risulta simile alla GERD dell’uomo (Gastro-Esophageal Reflux Disease) 
(Bellet al., 2007a) e alla forma ulcerativa della mucosa non ghiandolare del suino 
(Sanchez, 2010).  
Per quanto riguarda la patogenesi dell’EGGD, ancora non è stata ben chiarita, ma è 
possibile comunque classificarla dal punto di vista anatomo-patologico in base alla sede 
anatomica in cui si presenta e al tipo di lesione (Sykes et al., 2015a). 
 
Figura 9 – Classificazione delle lesioni erosive ed ulcerative a carico della mucosa gastrica equina (Sykes et al., 
2015a). 
I fattori che promuovono la formazione dell’ulcera gastrica possono essere classificati 
in intrinseci ed estrinseci: 
tra i fattori intrinseci, quindi, abbiamo: l’acido cloridrico (HCl), considerato fattore 
predominante, gli acidi biliari e la pepsina (Sanchez, 2010), mentre tra quelli estrinseci 
rientrano tutti quei fattori che in qualche modo vanno ad alterare la funzione di barriera 
della mucosa gastrica e che, piuttosto, potremmo chiamare fattori di rischio (Murray, 
2002). 
Questi, però, giocano ruoli differenti per quanto riguarda la loro azione sulla mucosa 
ghiandolare e non ghiandolare, perché, mentre la mucosa non ghiandolare può subire 
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facilmente un insulto da qualsiasi fattore che provochi un aumento dell’acidità gastrica, 
per provocare una lesione sulla mucosa ghiandolare si deve creare un indebolimento 
delle resistenze epiteliali, come magari può accadere in corso di altra patologia, per 
eccessiva o errata somministrazione di FANS, per esercizio fisico troppo spinto etc. 
Durante l’esercizio fisico il flusso ematico a livello degli organi addominali, si riduce, 
in misura maggiore a livello antrale nello stomaco, per favorire un maggior apporto di 
sangue ai muscoli, al cuore e al cervello (Murray, 1992). Per quanto riguarda i FANS, 
un’eccessiva somministrazione può inibire la sintesi delle prostaglandine, le quali 
garantiscono il normale flusso ematico nella microcircolazione della sottomucosa 
gastrica, la produzione di muco e il normale turnover epiteliale nella mucosa 
ghiandolare (Sanchez, 2004; Andrews et al., 2005) 
L’indebolimento della barriera epiteliale permette all’acido cloridrico e alla pepsina di 
svolgere la loro azione lesiva sulla mucosa. I fattori di rischio per lo sviluppo di EGUS 
sono molteplici e possono agire singolarmente o in combinazione. Questi fattori sono 
anche definiti  “Ulcerogenic Stresses” (Murray, 2009). 
La gestione alimentare, ad esempio, è uno dei fattori di rischio più importanti. Poiché la 
produzione di HCl da parte della mucosa ghiandolare degli equidi è continua nell’arco 
delle 24 h, è necessario che il soggetto abbia a disposizione alimento, in modo da poter 
tamponare con la saliva e l’alimento stesso, la produzione acida gastrica (Bell et al., 
2007a). L’alimentazione intermittente (di solito BID), con lunghi periodi di digiuno 
predispone alla formazione e al peggioramento delle ulcere gastriche (Murray e 
Schusser, 1993; Murray, 1994b; Murray e Eichorn 1996; Argenzio, 1999;  Feigeet al., 
2002; Varloudet al., 2007). Studi dimostrano che il pH gastrico diminuisce 6 h dopo 
l’ingestione dell’alimento (Nadeauet al., 2000). Quindi, i cavalli dovrebbero mangiare 
continuamente o almeno ogni 5-6 h per tamponare il pH gastrico (Andrews et al., 2005). 
Il digiuno prolungato porta ad aumento dell’acidità gastrica, riduzione del pH 
intralumen e sviluppo di ulcere (Murray, 1994b). Secondo Murray (1994b) sono 
necessarie 48 h di digiuno per avere lesioni erosive e 96 h perché si sviluppino ulcere. 
Anche patologie primarie che causano disoressia-anoressia sono “ulcerogene”. Infatti, 
Dukti e collaboratori (2006), hanno riportato una relazione pari al 49% tra colica ed 
ulcera gastrica. 
L’accesso intermittente all’acqua aumenta il rischio di EGUS. L’acqua ingerita diluisce 
il contenuto gastrico provocando un aumento del pH (Andrewset al., 2006a; 
Lutherssonet al., 2009) Come dimostrato da Luthersson e collaboratori (2009) la 
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mancata assunzione di acqua fa aumentare la probabilità di sviluppare ulcere gastriche 
2,5 volte in più rispetto ai soggetti con costante accesso. 
I foraggi sono considerati capaci di ridurre il rischio di ulcere gastriche, sebbene 
manchino prove a sostegno di questa convinzione. In uno studio (Boswinkel et al., 
2007) sono state messe a confronto due diete, una ad alto contenuto di fibre e l’altra a 
basso contenuto, ed è stato osservato che la prima può dare lesioni gastriche in numero 
e gravità maggiori rispetto alla seconda. Quindi, un’alimentazione a base di fieno e in 
grande quantità, non è poi così favorevole come si credeva. 
Una dieta a base di solo fieno, fa aumentare la produzione post-prandiale di gastrina, 
così come un’alimentazione a base di pellettati, cereali o fioccato (Smyth et al., 1989). 
Luthersson e collaboratori (2009) hanno riportato che una dieta ricca in carboidrati 
aumenta il rischio di EGUS con effetto dose-dipendente. 
Anche se in modo variabile, questi alimenti sono convertiti in acidi grassi volatili 
(AGV) e acido lattico (Nadeau et al., 2000; Bell et al., 2007a; Nadeau e Andrews, 
2009). Questi agiscono sulle proprietà bioelettriche della mucosa, alterandone la 
permeabilità (Andrews et al., 2006a). Con pH gastrico basso (≤ 4) gli AGV diventano 
solubili e penetrano la mucosa squamosa, provocando danno cellulare con ridotto 
trasporto di ioni sodio e rigonfiamento cellulare (Nadeau et al., 2003). 
Le concentrazioni di AGV sono maggiori a partire da 2 fino a 6 ore dopo il pasto e 
decrescono rapidamente quando le ingesta sono completamente evacuate dallo stomaco. 
L’effetto negativo degli AGV può essere compensato con l’aggiunta di proteine nella 
dieta, le quali svolgono un’attività tampone (Nadeau et al., 2000).  
Nei cavalli sportivi, dove l’alimentazione è composta in percentuale elevata da 
carboidrati, è necessario bilanciare la dieta con una componente proteica (Nadeau e 
Andrews, 2003). 
La prevalenza di ulcere sembra essere inferiore se l’alimentazione è a base di erba 
medica (Medicago sativa), piuttosto che con fieno di graminacee. Nonostante l’erba 
medica abbia un’alta concentrazione di acidi grassi a catena corta, la sua azione 
protettiva è dovuta all’alto contenuto in proteine e calcio che hanno azione tampone per 
oltre 6 ore dopo il pasto (Nadeau et al.,2000; Lybbert et al., 2007). 
La possibilità di stare al pascolo riduce il rischio di EGUS, ma a riguardo, ci sono teorie 
contrastanti (Sykes et al., 2015a). Lester e collaboratori (2008) hanno osservato che in 
cavalli con libero accesso al pascolo, il rischio di sviluppare ulcere gastriche è poco 
probabile e addirittura minimo se questi sono in compagnia di propri simili.  
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Bell e collaboratori (2007b), invece, hanno visto che né la qualità del pascolo, né il 
tempo ivi trascorso, ha effetto sulla prevalenza di EGUS. Inoltre, non è stata osservata 
alcuna variazione di pH intragastrico in cavalli alimentati con fieno ad libitum e cereali 
(0.5 kg/100 kg di pv/BID) quando questi vivevano in paddock, in box isolati, o con un 
compagno nel box adiacente (Husted et al., 2008), suggerendo che il pascolo in sé non 
ha alcun effetto sul pH gastrico.  
La stabulazione è un altro dei fattori di rischio maggiori nella patogenesi dell’EGUS.  
La ragione di ciò potrebbe essere multifattoriale: perché i cavalli mantenuti in box 
assumono l’alimento in modo intermittente, oppure, perché non possono avere contatti 
con propri simili (Feige et al., 2002), andando contro la natura gregaria e sociale propria 
degli equidi (Martinez et al., 2014).  
Il confinamento in box per 7 giorni, con un’alimentazione costituita da fieno ad libitum 
è stato un fattore predisponente per lo sviluppo di ulcere gastriche in 10/11 cavalli 
inclusi nello studio di Murray e Eichorn (1996).  
Anche il ricovero in ospedale aumenta la possibilità di sviluppo o esacerbazione di 
lesioni gastriche, a causa dello stress, del digiuno, dell’uso di analgesici ed altri farmaci 
(Rabuffo et al., 2009). 
I cavalli sportivi, primi tra tutti quelli da corsa, sono i soggetti nei quali vengono 
osservate con maggior frequenza lesioni gastriche, ed è proprio per questo motivo che 
l’EGUS è considerato un disordine primario di cavalli da corsa e cavalli sottoposti ad 
intenso allenamento (Murray, 2009). Infatti, in uno studio (Vatistas et al., 1999a) 
effettuato su soggetti allenati in pista 6/7 giorni, tutti i cavalli inclusi nello studio hanno 
sviluppato ulcere gastriche dopo due settimane dall’inizio dell’allenamento. 
Le ragioni per le quali l’esercizio fisico intenso sia causa predisponente all’EGUS, non 
sono ancora state chiarite del tutto.  
Alcuni autori (Lorenzo-Figuares e Merrit, 2002) hanno dimostrato che nei cavalli, 
durante la corsa, vi è un aumento della pressione addominale, con compressione dello 
stomaco da parte dei visceri adiacenti e del diaframma. Il che porta ad uno spostamento 
del contenuto acido (HCl, acidi grassi a catena corta e sali biliari) dal fondo (mucosa 
ghiandolare) alla regione prossimale dello stomaco (mucosa squamosa), esponendola al 
rischio di lesioni. L’esercizio giornaliero, così, espone la mucosa squamosa ad un 
maggior contatto con l’acido cloridrico e questo può spiegare il motivo per il quale nei 
cavalli da corsa, la prevalenza di EGUS sia così elevata (fino al 100%). 
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In seguito ad esercizio fisico su treadmill, Furr e collaboratori (1994) hanno osservato 
anche un aumento della concentrazione sierica di gastrina. La gastrina, prodotta dalle 
cellule G, stimola la produzione di HCl da parte delle cellule parietali della mucosa 
ghiandolare (Blikslager, 2010). In questo modo aumenta la quantità di HCl contenuta 
nel lume gastrico e il pH diventa ancora più acido (Andrews et al., 2005). 
Non si conosce, con precisione, in quanto tempo un esercizio intenso possa indurre o 
aggravare le lesioni gastriche. In vitro, però, è stato osservato che sono sufficienti pochi 
minuti di contatto con l’acido cloridrico, affinché sulla mucosa non ghiandolare si 
sviluppino ulcere (Widenhouse et al., 2002). 
Anche in “pleasure horse” è stata riscontrata un’alta prevalenza di ulcere gastriche. In 
uno studio sperimentale (McClure et al., 2005), i cavalli inclusi sono stati divisi in due 
gruppi. Il gruppo sperimentale, costituito da 10 cavalli, è stato esposto per 5 giorni alle 
classiche condizioni di un “pleasure horse”: trasporto, alimentazione BID, lieve 
esercizio fisico e confinamento in box. Il gruppo di controllo (10 cavalli) è rimasto nella 
sede d’origine. In tutti e 20 i soggetti inclusi nello studio è stato effettuato l’esame 
endoscopico all’inizio e alla fine del trial. Nella prima valutazione non è stata 
riscontrata alcuna lesione gastrica, mentre alla seconda gastroscopia 7/10 cavalli del 
gruppo sperimentale hanno presentato gravi ulcerazioni gastriche; nel gruppo di 
controllo solo in 2/10 cavalli sono state osservate lievi lesioni.  
Questo studio ha dimostrato che l’EGUS è una sindrome che può interessare una fetta 
delle popolazione equina, maggiore rispetto a quanto si credeva (McClure et al., 2005).  
Fattori stressanti di varia origine, inducendo il rilascio di cortisolo endogeno sembrano 
avere un’azione predisponente la formazione di ulcere gastriche (Malmkvist et al., 
2012). In corso di stress, si attiva l’asse ipotalamo-ipofisi-surrene: l’ipotalamo libera 
CRH il quale a livello ipofisario stimola l’adenoipofisi a produrre ACTH il quale 
stimola la produzione di glicocorticoidi da parte della corteccia surrenalica.  
Il cortisolo endogeno, così come i farmaci cortisonici, riducono la sintesi di 
glicoproteine neutre ed acide del muco, tra cui le prostaglandine PGE2, utili per 
garantire l’integrità della barriera della mucosa gastrica (Marcato, 2008a).  
In uno studio (Malmkvist at al., 2012) è stato indagato se cavalli con gravi lesioni 
gastriche avessero elevate concentrazioni di cortisolo e se il loro comportamento fosse 
diverso da quello di cavalli sani. I cavalli in esame sono stati suddivisi in due gruppi, 
ciascuno di 30 soggetti: il gruppo sperimentale con ulcere gastriche, il gruppo di 
controllo non affetto da EGUS. I cavalli sono stati sottoposti a due episodi stressanti, 
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uno di stimolazione visiva e sonora con un oggetto insolito e l’altro di variazione della 
normale gestione alimentare, posticipando di un’ora il pasto, per poi valutare il 
comportamento e la concentrazione di cortisolo fecale6 (basale e dopo stimolo 
stressante).  
In risposta alla somministrazione dell’alimento posticipata di un’ora rispetto alla 
normale gestione, nei cavalli del gruppo sperimentale è stata osservata una maggiore 
voracità nel consumare il pasto rispetto al gruppo di controllo e solo in un 1/30 del 
primo gruppo è stato notato l’insorgere di atteggiamenti presumibilmente associati allo 
sviluppo di ulcere, come il ticchio d’appoggio (Nicol et al., 2002). 
La concentrazione basale del cortisolo fecale è risultata simile nei due gruppi al tempo 
zero, mentre in risposta allo stimolo stressante con oggetto insolito, è risultata del 26% 
più elevata nel gruppo sperimentale rispetto al gruppo di controllo. Questo studio ha 
evidenziato una maggiore sensibilità allo stress da parte di cavalli con gravi lesioni 
gastriche. 
Oltre al rilascio di glicocorticoidi in seguito ad attivazione dell’asse ipotalamo-ipofisi-
surrene, la fisiopatologia dello stress coinvolge anche il sistema nervoso autonomo. 
Attraverso l’ipotalamo posteriore la stimolazione simpatica porta a vasocostrizione e 
quindi riduzione del flusso sanguigno gastrico e conseguente rottura della barriera della 
mucosa; attraverso l’ipotalamo anteriore, invece, si ha una stimolazione vagale che 
agisce sulla secrezione di gastrina con il risultato di un’ipersecrezione acida gastrica 
(Marcato, 2008a). 
Il trasporto è un altro dei fattori stressanti considerati predisponenti allo sviluppo di 
EGUS, probabilmente anche in relazione al digiuno, sia di cibo che di acqua (Andrews 
et al., 2005). 
Anche il temperamento del soggetto può essere considerato come un fattore di rischio, 
in quanto da questo può dipendere la predisposizione allo stress. Cavalli nevrili ed 
ansiosi sono molto più suscettibili  agli episodi stressanti (Martinez et al., 2014). 
Tra i fattori predisponenti l’EGUS rientrano i farmaci, ed in particolare i FANS e i 
glucocorticoidi. Entrambi inibiscono la produzione di COX-1 e COX-2 e di 
conseguenza la sintesi delle prostaglandine (PG). In particolare, viene inibita la 
produzione di PGE2, vasodilatatori a livello della microcircolazione della sottomucosa 
gastrica, con conseguente ipoperfusione della mucosa, assottigliamento della stessa e 
                                                            
6 La concentrazione del cortisolo fecale nei cavalli riflette la concentrazione ematica dell’ormone con uno 
scarto di 24h (Möstl et al., 1999). 
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riduzione della produzione di muco (Sanchez, 2010). Negli anni sono stati effettuati 
diversi studi. 
Alcuni autori affermano che l’effetto tossico dei FANS si esplica soltanto in cavalli già 
affetti da EGUS, con aumento del numero e della severità delle lesioni (MacAllister et 
al., 1993; Vatistas et al., 1999). Questi farmaci possono causare ulcere gastriche quando 
somministrati in dosi 50% più elevate rispetto a quelle raccomandate, o con elevata 
frequenza (MacAllister et al., 1993; Nadeau e Andrews, 2009).  
Monreal e collaboratori (2004), hanno messo in relazione l’effetto ulcerogeno del 
fenilbutazone con quello del suo precursore (suxibuzone), somministrati per via orale, 
ed osservato che quest’ultimo ha un minor effetto dannoso sulla mucosa gastrica.  
Andrews e collaboratori (2009), hanno, invece, dimostrato che la somministrazione di 
fenilbutazone e del suxibuzone, non provocano lesioni gastriche se utilizzati per non 
oltre 15 giorni. 
Meschter e collaboratori (1990), precedentemente, avevano dimostrato che l’effetto 
ulcerogeno del fenilbutzone non è legato ad una diminuzione della concentrazione 
mucosale di PGE2. 
Mentre nell’uomo e nel cane l’Helicobacter è un batterio legato allo sviluppo di ulcere, 
gastriti e carcinoma gastrico, la sua azione, nella specie equina, ancora non è ben chiara. 
Alcuni studi hanno evidenziato una possibile infezione da Helicobacter spp. negli 
equidi, in seguito ad isolamento di DNA Helicobacter-like nella mucosa gastrica di PSI, 
mediante indagini molecolari (Scott et al., 2001; Contreras et al., 2007). Contreras e 
collaboratori (2007) hanno, inoltre, identificato prodotti Helicobacter simili in 
associazione al gene Helicobacter-specifico 16s rRNA, sia in cavalli sani che con 
EGUS. 
Scott e collaboratori (2003), hanno riscontrato anticorpi anti-Helicobacter pylori nel 
siero di puledri lattanti e delle loro madri. 
Moyaert e colaboratori (2007) hanno isolato dalle feci di cavalli malati una nuova 
specie del microrganismo, che hanno chiamato H. equorum. In base a quanto emerso in 
uno studio sperimentale (Moyaert et al., 2007), sembra che questo microrganismo non 
colonizzi lo stomaco equino e non sia quindi implicato nella patogenesi dell’EGUS. 
In uno studio pubblicato nel 2016 Hee-Jin e collaboratori hanno cercato di valutare una 
possibile relazione tra lo sviluppo di EGUS e la presenza di popolazioni microbiche 
gastriche, tra cui Helicobacter spp. Lo studio è stato condotto su 52 PSI in attività 
agonistica, affetti da ulcera gastrica. I soggetti sono stati sottoposti a gastroscopia entro 
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2 giorni dalla corsa. Le lesioni evidenziate, sono state classificate “alla cieca” da 3 
valutatori secondo lo standard grading system proposto dall’ Equine Gastric Ulcer 
Coucil (Andrews et al., 1999a). Di tutti i soggetti è stato raccolto un segnalamento (età, 
sesso, dieta, stabulazione, trattamenti farmacologici delle due settimane prima 
dell’esame). Inoltre, in tutti i soggetti, sono stati raccolti campioni fecali e campioni 
bioptici dalla mucosa ghiandolare a livello dell’antro pilorico, destinati ad esame 
colturale e successiva PCR ed NGS (Next-Generation Sequencing). Quest’ultima 
indagine molecolare, rispetto alla PCR classica, ha il vantaggio di poter essere 
approntata direttamente sul campione fecale o bioptico, senza previa coltura batterica 
(Anderson et al., 2008; Cho e Blaser, 2012). 
La PCR non ha rilevato Helicobacter spp. in nessuno dei campioni prelevati, mentre la 
NSG ha svelato sequenze genomiche corrispondenti a H. pylori e H. ganmani da 2/10 
cavalli con ulcere di media-grave entità.  
Tra i microrganismi isolati dalla mucosa gastrica dei 10 cavalli con ulcere di media-
grave entità, nel 92,7% dei casi i phila riconosciuti sono stati Protobacteria, 
Bacteroides, Actinobacteria e Firmicutes (questi ultimi in percentuale del 50% ). 
Lo sviluppo di ulcere gastriche, quindi, potrebbe essere legato ad un’alterazione dei 
microbioti presenti nel tratto GI del cavallo (Hee-Jin et al., 2016). 
Nel 2008, Liguori e collaboratori hanno isolato il microrganismo Clostridium botulinum 
tipo B nelle ulcere gastriche di un cavallo affetto da botulismo; mentre Patton e 
collaboratori (2009) hanno isolato, in un cavallo con gastrite, il microrganismo 
Clostridium perfingens di tipo A, indicando la possibilità che questo batterio possa 
provocare lesioni gastriche. Non si conosce bene la natura di questi episodi, ma 
sicuramente la colonizzazione batterica delle ulcere gastriche ne ritarda e compromette 
la guarigione (Videla e Andrews, 2009). 
Anche l’azione di miceti come Candida albicans può essere un fattore predisponente 
allo sviluppo di EGUS nei puledri, in quanto, questi miceti possono condurre alla 
distruzione del rivestimento cheratinico della zona esofagea, rendendola ancora meno 
resistente all’esposizione acida (Marcato, 2008a).  
Altri ipotetici agenti che possono causare ulcera gastrica negli equidi, sono i parassiti. 
Habronema megastoma è un elminte dal colore biancastro, di 7-13 mm di lunghezza; 
questo parassita, si introduce nella sottomucosa gastrica dove produce delle formazioni 
emisferiche in rilievo nel lume dello stomaco, dal volume di un uovo di piccione, e 
rivestite da mucosa. La localizzazione principale di queste lesioni è la regione del 
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fondo, meno frequentemente in prossimità del cardias e a volte in prossimità o 
addirittura a cavaliere del margo plicatus a dare la cd abronemosi gastrica. Tali 
formazioni hanno sulla sommità uno o più orifizi, dai quali, spremendoli fuoriescono i 
parassiti insieme ai detriti necrotici poltigliosi, all’interno sono multi-loculate e le cavità 
sono delimitate da spesse capsule connettivali che accolgono i parassiti. H. microstoma 
e H. muscae, sono poco più grandi del precedente e vivono liberi nel lume gastrico. 
Questi parassiti, sebbene non provochino direttamente lesioni ulcerose, potrebbero 
comunque rappresentare un locus minoris resistentiae nell’iter patogenetico delle ulcere 
(Marcato, 2008b).  
Lo stesso vale per Gasterophilus,, responsabile della miasi gastrointestinale (Ibrayevet 
al., 2015). Le specie più comunemente isolate sono G. intestinalis, G. nasalis, G. 
haemorrhoidalis.  
Le larve di questi parassiti hanno degli uncini a livello orale, attraverso i quali si 
attaccano alla mucosa gastrica ed esofagea.  
Nello stomaco i parassiti formano delle colonie a rosetta. Anche se in via del tutto 
eccezionale, le infestioni gravi possono provocare formazioni ascessuali, peritonite e 
stenosi del piloro (Marcato, 2008b) e i sintomi clinici possono essere la perdita di peso 
o il non ingrassamento (Ibrayev et al., 2015)  
Studi recenti, però,  supportano l’ipotesi che questo tipo di parassita non sia implicato 
direttamente nello sviluppo delle ulcere gastriche (Bezdekova et al., 2007; Osterman-
Lind et al., 2007).  
In uno studio, condotto da Holbrook e collaboratori (2005) è stato osservato che le 
ripetute somministrazioni per via orale, di elettroliti ipertonici, utilizzati come pro-
idratanti nei soggetti sportivi, possono indurre la formazione di ulcere o comunque 
aggravarne la severità. Il protocollo sperimentale ha previsto la somministrazione, per 
os, di una soluzione elettrolitica, contenente Na, Cl, K, Ca e Mg, disciolta in 60 ml di 
acqua ogni ora 8 volte ad un gruppo di cavalli (gruppo sperimentale), mentre ai soggetti 
inclusi nel gruppo di controllo è stata somministrata acqua (60 ml), con la medesima 
tempistica. I soggetti sono stati sottoposti a gastroscopia prima e dopo tale 
somministrazione. A T0 il 64% dei cavalli (di entrambi i gruppi) presentavano ulcere 
gastriche a livello della mucosa squamosa di grado 1, secondo lo scoring system 
proposto da MacAllister e collaboratori (1997). Dopo il trattamento, nel gruppo 
sperimentale si è assistito ad un aumento statisticamente significativo del numero di 
ulcere (P = 0.0174) e del grado di severità (P = 0.0006) rispetto al gruppo di controllo. 
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Sebbene il meccanismo con il quale gli elettroliti inducono le ulcerazioni gastriche è 
ancora sconosciuto, uno studio sperimentale, eseguito su topi (Morini et al., 1995), ha 
dimostrato che il pretrattamento con inibitori della pompa protonica può condurre ad 
una riduzione, dose-dipendente, delle ulcere gastriche causate dalla somministrazione di 
soluzioni saline ipertoniche. 
Sembra esserci, anche, una relazione tra sesso, età e sviluppo di ulcere. Rabuffo e 
collaboratori (2002) hanno osservato un aumento della prevalenza di ulcere con 
l’aumentare dell’età nei castroni, mentre, in stalloni e femmine in attività riproduttiva, 
con l’avanzare dell’età, il rischio sembra diminuire. Il limite dello studio è che nel 
gruppo “giovani”, non erano presenti castroni, ma solo femmine e maschi interi. Come 
sostengono diversi autori (Murray et al., 1996; Vatistas et al., 1999b; Rabuffo et al., 
2002), l’ipotesi potrebbe essere legata non tanto all’età, quanto alla diversa carriera 
sportiva dei soggetti. Infatti, sia gli stalloni che le femmine, vengono ritirati prima dalla 
carriera agonistica, essi cioè, svolgono attività sportiva per minor tempo rispetto ai 
castroni. Inoltre, Rabuffo e collaboratori (2002) hanno osservato che la concentrazione 
di EGF (Epidermal Growth Factor) stimolati dagli ormoni della riproduzione, nella 
saliva dei castroni, è ridotta rispetto agli stalloni. 
In uno studio del 2009 (Le Jeune et al., 2009) gli autori hanno preso in esame 62 
cavalle, con età media 10.9 anni, stabulate nello stesso allevamento per almeno due 
settimane prima dell’inizio dello studio. Di queste 33/62 erano nell’ultimo trimestre di 
gravidanza e 29/62 erano vuote. Come variabili dello studio, oltre all’attività 
riproduttiva, sono stati considerati anche: dimensioni della popolazione in relazione al 
paddock, età in cui i soggetti sono entrati in riproduzione, numero di puledri nati vivi, 
tipo di dieta, BCS. Delle 33 cavalle gravide, 21/33 sono state riesaminate entro 3 mesi 
dal parto, ed in queste sono stati valutati anche data del parto, peso del puledro alla 
nascita e peso della placenta. Tutti i soggetti inclusi nello studio, sono stati sottoposti a 
gastroscopia dopo due settimane di stabulazione nell’allevamento. Gli esami sono stati 
valutati “alla cieca” da 3 veterinari che hanno assegnato uno score, sulla base del 
grading system proposto da Nieto e collaboratori (2001). La prevalenza delle ulcere 
nella totalità dei soggetti è risultata del 70.9%. Di queste, il 25.8% presentava ulcere 
gastriche gravi (score ≥ 4). Non è stata evidenziata una differenza statisticamente 
significativa tra i due gruppi (gravide vs non gravide), né all’interno del gruppo 
“gravide” tra gravidanza vs post-parto. Nello stesso studio, non è stata evidenziata una 
relazione tra sviluppo di ulcere e: dieta, numero di animali/acri e BCS. 
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I limiti di questo studio sono l’aver incluso soggetti appartenenti ad un unico 
allevamento e ad un’unica razza. 
 
3.5 Segni clinici in corso di EGUS 
I segni clinici attribuiti all’EGUS, sono diversi e classicamente includono anoressia e 
segni di colica intermittente di varia entità (Murray et al., 1992). Molto spesso accade 
che nonostante la diagnosi endoscopica positiva, il soggetto può non manifestare alcun 
segno clinico (Sanchez, 2010) o al contrario, presentare segni clinici, ma risultare 
negativo alla diagnosi endoscopica (Bell et al., 2007a). I segni clinici sono molto vaghi: 
anoressia-disoressia (Murray et al., 1989; Vatistas et al., 1999a; Andrews et al., 1999a; 
Bezdĕková, 2008), crescita stentata e perdita di peso (Murray et al., 1989; Andrews et 
al., 1999a; Dionne et al., 2003), diarrea cronica (Murray et al., 1989; Andrews et al., 
1999a), pelo irsuto e scadente (Vatistas et al., 1999a), bruxismo e ptialismo (Bell et al., 
2007a; Martinez et al., 2014), cambiamenti comportamentali con stati ansiosi e 
aggressivi (MacClure et al., 1999; Andrews et al., 1999a; Nicol et al., 2002; Martinez et 
al.,  2014), colica acuta e ricorrente dopo il pasto (Murray et al., 1989; Vatistas et al., 
1999a; Andrews et al., 1999a; Videla e Andrews, 2009), rigidità, addome teso, 
eruttazione (segno di mancato svuotamento gastrico e coninvolgimento del piloro) 
(Murray, 2009) e poor-performance (Vatistas et al., 1999a; Andrews et al., 1999a; 
Kollias-Baker et al., 2001; Jonsson e Egenvall, 2006; Franklin et al., 2008). A causa del 
dolore addominale l’animale tende a trascorrere molto tempo in decubito o assume 
frequentemente una posizione distesa come per urinare (Hepbun, 2011). 
La patologia in forma subclinica è molto comune, infatti, gli autori Sykes e Jokisalo 
(2014) hanno osservato variazioni comportamentali, miglioramenti di appetito e 
performance in risposta al trattamento terapeutico dell’ulcera, nonostante questi soggetti 
non mostrassero segni clinici evidenti. 
Nel cavallo adulto, la diarrea viene riportata da Murray e collaboratori (1989), come 
segno clinico di ulcera gastrica, però, non è evidente una relazione di causa-effetto. 
Questa associazione risulta anatomicamente e fisiologicamente poco plausibile, tranne 
che nelle situazioni in cui le ulcere sono segni di un processo patologico sistemico 
(Sykes et al., 2015a). 
I segni clinici osservati in corso di EGUS, non sono patognomonici e a volte sono così 
lievi da passare inosservati (Murray, 2009). 
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Le ulcere possono evolvere in profondità nello spessore della mucosa fino alla 
sottomucosa, dove può compromettere l’integrità della parete dei vasi sanguigni del 
microcircolo, provocando emorragia. Nonostante il sanguinamento all’esame 
ematochimico, non si osserva né anemia, né ipotroteinemia (Murray, 2009).  
La prevalenza e la severità delle ulcere gastriche nei cavalli con segni clinici manifesti, 
sono significativamente maggiori rispetto ai soggetti con forma subclinica (Murray et 
al., 1989; Sykes et al., 2015a). 
Alcuni studi (Murray et al., 1989; Murray, 1992; Vatistas et al., 1999a; Sandin et al., 
1999; Videla e Andrews, 2009) riportano la possibile associazione tra ulcere gastriche e 
colica. Murray (1992) ha dimostrato che il 28% dei cavalli inclusi nel suo studio 
manifestavano segni di colica ricorrente, riconducibili ad ulcera gastrica, in quanto i 
soggetti hanno risposto positivamente al trattamento con soppressione dell’acido. 
In un altro studio (Dukti et al., 2006) sono state esaminate la prevalenza di ulcera 
gastrica in cavalli con dolore addominale, la differenza tra cavalli trattati con terapia 
medica e cavalli sottoposti a terapia chirurgica e la possibile associazione di ulcera 
gastrica con altre patologie dell’apparato GI. Su 100 cavalli compresi nello studio, il 
49% riferito per dolore addominale aveva anche ulcere gastriche, tra questi, il 63% era 
stato ricoverato per terapie mediche (sempre per patologie GI) e il 37% per trattamento 
chirurgico. La prevalenza di ulcere è risultata maggiore nei primi (ricoverati per terapie 
mediche) (59%), rispetto ai secondi (32%). Per quanto riguarda l’associazione 
dell’ulcera con altra patologia GE: 19/100 cavalli presentavano Duodenite-Digiunite 
Prossimale (DDP) e di questi, il 68% aveva anche lesioni gastriche. Di 25/100 soggetti 
con ostruzioni nel grosso intestino, il 32% aveva ulcere gastriche, mentre di 7/100 
soggetti con volvolo intestinale solo il 14% era affetto da EGUS. Dallo studio è risultata 
una prevalenza di ulcere maggiore in corso di DDP rispetto alle altre patologie 
riscontrate.  
Diversi autori (Murray et al., 1989; Vatistas et al., 1999a; Bezdĕková et al., 2008) hanno 
osservato un’associazione tra EGUS e inappetenza o il c.d. fussy eating. La disoressia in 
cavalli con ulcera fa passare inosservata la patologia: i proprietari o gli allenatori dei 
cavalli spesso, riferiscono solo la difficoltà nel mantenere un adeguato BCS (Lester et 
al., 2008). 
In corso di EGUS, è possibile notare nel soggetto affetto, un cambiamento del 
comportamento, con segni di nervosismo, aggressione ed auto-mutilazioni (McDonnell, 
2008). 
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McClure e collaboratori (1999) hanno osservato che in soggetti con ulcera gastrica è 
frequente un atteggiamento nevrile. 
Secondo Lester e collaboratori (2008), nei cavalli PSI da corsa non c’è nessuna 
associazione tra comportamento aggressivo e malessere riconducibile ad ulcera gastrica. 
piuttosto, in questi soggetti si osservano atteggiamenti ansiosi e di avversione verso 
oggetti sconosciuti. 
I comportamenti stereotipati (il ticchio d’appoggio o il ballo dell’orso), possono essere 
interpretati come segni di disagio e malessere, come in caso di EGUS, soprattutto 
quando le lesioni sono molto gravi (Lester et al., 2008) e si realizzano in risposta a 
situazioni stressanti (Cooper e Albertosa, 2005). Si tratta di movimenti ripetitivi che 
diventano fissi nella forma e nell’orientamento (es. girare in tondo nel box, oscillare la 
testa come un pendolo) (Mason, 1991). 
Il ticchio d’appoggio è un comportamento molto spesso associato ad ulcera gastrica, 
anche se il meccanismo ancora non è chiaro (Nicol et al., 2002). 
Il cavalo ancora i denti incisivi dell’arcata superiore ad un supporto fisso (porta del box, 
recinsione del paddock) tirando indietro, contrae i muscoli del collo ed introduce aria 
nella porzione cervicale dell’esofago emettendo una sorta di grugnito (McGreevy et al., 
1995; Dodman et al., 2005).  
Diversi autori (Kusunose, 1992; Gillham et al., 1994; Redbo et al., 1998; Waters et al., 
2002; Mills e Macleod, 2002; Nicol et al., 2002; Lillie, 2004) hanno dimostrato 
un’associazione tra alimentazione a base di concentrati e ticchio d’appoggio, 
suggerendo che questo potesse insorgere come risposta ad un aumento dell’acidità 
gastrica. 
A tal proposito, Moeller e collaboratori (2008), hanno osservato che il ticchio 
d’appoggio fa aumentare la produzione di saliva e quindi può essere d’aiuto nel 
meccanismo di tamponamento dell’acidità. 
Wickens (2009), invece, nel suo studio non ha osservato alcuna differenza nelle lesioni 
gastriche tra soggetti con e senza ticchio. 
In corso di EGUS, è facile osservare fenomeni di poor-perfomance, ma ci sono pochi 
studi a riguardo (Sykes et al., 2015a). Il meccanismo attraverso il quale le ulcere 
gastriche, in assenza di altri segni clinici, possono influenzare le performance del 
cavallo, non è ancora stato chiarito.  
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Tra i segni clinici riportati, ciascuno può provocare, indirettamente, un calo del 
rendimento fisico, tra questi sicuramente il dolore addominale gioca un ruolo di 
fondamentale importanza (Andrews, 2008; Nieto et al., 2009). 
Le erosioni e le ulcere nella mucosa squamosa dello stomaco equino, sono simili alle 
lesioni osservate nell’uomo con bruciore di stomaco e GERD. Nel 58% degli atleti il 
dolore addominale diventa tanto più forte quanto maggiore è l’intensità dell’esercizio 
fisico (Worobetz, 1985; Rodriguez-Stanley et al., 2006). Per la specie equina, pochi 
studi hanno affrontato l’argomento nei cavalli da corsa. Nei cavalli da corsa PSI e nei 
Trotter (Vatistas et al.b, 1999; Johnson et al., 2006), la severità delle ulcere gastriche 
influenza molto la prestazione atletica. Infatti, in uno studio su cavalli da corsa PSI con 
ulcere gastriche e calo del rendimento atletico, è stato osservato un miglioramento nelle 
performace sportive in seguito a trattamento terapeutico con omeprazolo (Franklin et 
al., 2008). 
3.6 Diagnosi di EGUS 
Sulla base dei segni clinici e di una risposta terapeutica positiva si può formulare una 
sospetta diagnosi di EGUS (Sanchez, 2010). 
Sono stati proposti una varietà di metodi per diagnosticare la sindrome dell’ulcera 
gastrica nel cavallo: gastroscopia, presenza di sangue occulto nelle feci (Murray, 1991a; 
Pellegrini, 2005), test di permeabilità del sucrosio (O’Connor et al., 2004; Hewetson et 
al., 2006). L’endoscopia dello stomaco è l’unico esame realizzabile ante-mortem che 
può darci una diagnosi definitiva di EGUS (MacAllister et al., 1997; Begg e O’Sullivan, 
2003; Bell et al., 2007c; Nadeau e Andrews, 2009; Mettit, 2009; Pietra et al., 2010; 
Sykes et al., 2015a). 
La gastroscopia viene richiesta per confermare la presenza di ulcere gastriche, 
determinarne la localizzazione e il grado di severità e per analizzare la risposta 
terapeutica (Pilar e Andrew, 2015). 
La diagnosi endoscopica è utile, anche, per escludere altre patologie che possono 
mimare i segni clinici di EGUS, come le ostruzioni gastriche (Vainio et al., 2011). 
Per una corretta diagnosi, è importante che durante la gastroscopia venga esaminato 
l’intero stomaco, inclusi piloro e duodeno prossimale, dove spesso le lesioni vengono 
sottostimate (Sykes et al., 2015a).  
Non c’è relazione tra ulcere a livello ghiandolare e squamoso (Murray et al., 2001b; 
Bwgg e O’Sullivan, 2003; Luthersson et al., 2009): la presenza o l’assenza di una 
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lesione a livello squamoso non presuppone la stessa situazione a livello ghiandolare, né 
viceversa. Per una buona riuscita dell’esame, il cavallo deve essere digiuno da almeno 
12 ore7 (Bell et al., 2007c). Lo stomaco deve essere completamento vuoto perché 
eventuali residui di alimento possono compromettere la visualizzazione completa del 
lume ed in particolare dell’antro pilorico (Sykes e Jokisalo, 2014). 
Per ispezionare completamente il lume gastrico di un cavallo adulto, bisogna utilizzare 
un endoscopio di almeno 3m di lunghezza, con un diametro di circa 12mm. Mentre in 
pazienti di piccola taglia (puledri, pony) lunghezza e diametro sono ridotti (Begg e 
O’Sullivan, 2003; Luthersson et al., 2009; Tamzali et al., 2011). 
Per facilitare la procedura, il cavallo viene sedato. L’endoscopio viene inserito nello 
stomaco passando attraverso il meato ventrale della narice, a livello della faringe si 
stimola la deglutizione, in modo tale che il tubo possa passare nell’esofago. Una volta 
nello stomaco si insuffla aria per distendere le pareti. Si posiziona l’ottica in modo da 
avere l’immagine correttamente orientata sullo schermo: mucosa squamosa in alto a 
sinistra, corpo ghiandolare in basso a destra e il margo plicatus della grande curvatura, 
al centro a dividere le due porzioni. La mucosa squamosa del fondo è visibile flettendo 
l’endoscopio verso alto a sinistra. Si prosegue cercando di mantenere il margo plicatus 
al centro dell’immagine, fino alla visione dell’antro pilorico subito ventralmente alla 
piccola curvatura. Terminata la procedura, prima di retrarre lo strumento, si consiglia di 
aspirare l’aria precedentemente insufflata per evitare il rischio di insorgenza di dolore 
addominale e di colica soprattutto nei puledri (Sykes e Jokisalo, 2014). 
È importante osservare attentamente l’antro pilorico, in quanto la maggior parte delle 
ulcere nella mucosa ghiandolare, si sviluppano in questa regione (Murray et al., 
2001a,b; Luthersson et al., 2009; Habershon-Butcher et al., 2012; Sykes et al., 2014a,b, 
2015b). 
Per la presenza di materiale liquido, non è sempre facile esplorare la porzione più 
ventrale del fondo. In questa regione è comunque raro riscontrare lesioni (Luthersson et 
al., 2009; Hepburn, 2012).  
Una volta osservate, le lesioni vanno classificate attribuendovi un punteggio. Negli 
anni, sono stati pubblicati una varietà di scoring system per descrivere l’aspetto della 
mucosa e delle lesioni nei differenti siti anatomici, con differenti scale di punteggio: 
                                                            
7 Lo svuotamento gastrico è continuo e la velocità dipende dal contenuto. Il volume del materiale liquido 
viene dimezzato dopo 30 minuti, mentre il quantitativo di alimento solido si dimezza dopo 1-5 h 
(Hepburn, 2011). 
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1. 0-3 (MacAllister et al., 1999; Murray et al., 1999; Vatistas et al., 1999a; Rabuffo 
et al., 2002; Begg e O’Sullivan, 2003); 
2. 0-4 (Furr e Murray, 1989; Murray, 1989, 1992; Murray et al., 1989, 1990; 
Murray e Eichorn, 1996; MacAllistar et al., 1997; Vatistas et al., 1999b; Johnson 
et al., 2001); 
3. 0-5 (MacAllister et al., 1997; Vatistas et al., 1999c; Andrews et al., 2002); 
4. 0-6 (McClure et al., 1999; Nieto et al., 2001); 
5. 0-10 (Murray et al., 1999; Venner et al., 1999). 
Questi score systems, aiutano a determinare l’estensione della lesione, l’intensità e le 
caratteristiche nelle differenti aree dello stomaco (Martinez et al., 2014). 
Nel 1999 l’Equine Gatsric Ulcer Council (EGUC) ha proposto una scala di valutazione 
con punteggio da 0 a 4 per determinare la gravità dell’EGUS in base a profondità, 
dimensione e numero delle lesioni (Andrews et al., 1999a), raccomandandone l’utilizzo 
sia per la clinica che per la ricerca scientifica.  
Equine Gastric Ulcer Council grading system 
Grado Descrizione 
0 Epitelio intatto e nessuna evidenza di ipercheratosi 
1 Mucosa intatta e aree di ipercheratosi 
2 Lesioni poco estese, singole o multiple 
3 Lesioni superficiali estese 
4 Lesioni estese con aree emorragiche 
  Tabella 3- EGU Council scoring system (Andrews, 1999a). 
Bell e collaboratori (2007c) propongono questo scoring system come sistema standard 
perché semplice da utilizzare e per la ripetibiltà e correlazione delle misure tra gli 
esaminatori. 
Luthersson e collabortori (2009), valutando i vari sistemi, affermano che lo scoring 
system più specifico è quello descritto da MacAllister e collaboratori nel 1997, il quale 
descrive numero e severità delle lesioni. 
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Scoring System proposto da MacAllister e collaboratori (1997) 
“Lesion Severity Score” Descrizione 
0 Nessuna lesione 
1 1-2 lesioni localizzate 
2 3-5 lesioni localizzate 
3 6-10 lesioni 
4 >10 lesioni o diffuse o molto estese 
“Lesion Severity Score” Descrizione 
0 Normale 
1 Lesione superficiale (interessamento solo della mucosa) 
2 Coinvolgimento di strutture più profonde (oltre la mucosa) 
3 Lesioni multiple di gravità variabile (1,2 e/o 4) 
4 Simile al grado 2 e in forma attiva (lesione iperemica o crateriforme) 
5 Simile al grado 4, con attiva emorragia o ricoperta da coaguli di sangue 
  Tabella 4 - Gastric lesion scoring system (MacAllister et al., 1997). 
Mettendo a confronto l’EGUC System (1999) con quello di MacAllister (1997), gli 
autori (Luthersson et al., 2009) hanno notato nette differenze nei punteggi più bassi dei 
due sistemi. 
Andrews e collaboratori (2002) hanno valutato la presenza di ulcere gastriche in 23 
cavalli, attraverso gli esami endoscopico, necroscopico ed istologico, confrontando i 
risultati ottenuti. 
All’esame endoscopico le lesioni sono state valutate con due scoring system, quello 
proposto da MacAllister e collaboratori (1997) e quello di Andrews e collaboratori 
(1999a) proposto dall’EGUC.  
Dopo la gastroscopia i cavalli sono stati sacrificati per esaminare ciascuno stomaco. 
Alla necroscopia le lesioni sono state ulteriormente contate e classificate con “metodo 
MacAllister” (1997). 
Per l’esame istologico sono stati prelevati campioni bioptici delle lesioni e dopo 
conservazione in formalina al 10% sono stati processati e valutati mediante uno scoring 
sistem istopatologico stabilito dagli anatomo-patologi.  
Punteggio Descrizione 
0 Epitelio intatto (lieve congestione e/o lieve ipercheratosi) 
1 Erosioni 
2 Lesioni profonde nella mucosa, fino alla sottomucosa 
3 Lesioni profonde fino ad interessare anche la tunica muscolare 
   Tabella 5 - Scoring system istopatologico (Andrews et al., 2002). 
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La presenza di ulcere nella mucosa non-ghiandolare è stata confermata in tutti i cavalli 
dello studio (23/23) sia all’esame endoscopico che autoptico. 
Il numero di ulcere all’esame endoscopico (valutato con “metodo MacAllister”) è 
risultato significativamente (P = 0.0024) più basso rispetto a quello osservato alla 
necroscopia, mentre non è stata osservata una differenza significativa tra valutazione 
endoscopica con EGUC Score e valutazione necroscopica. 
Un’associazione significativa, se pur debole, è stata stabilita tra valutazione con 
“metodo MacAllister” e valutazione istologica per quanto riguarda la severità delle 
lesioni, mentre non c’è stata alcuna correlazione a riguardo tra quest’ultima valutazione 
e quella dell’EGUC. Solo 1/23 cavalli ha presentato ulcere nella mucosa ghiandolare, 
mentre alla necroscopia i cavalli con ulcera a questo livello erano 6/23. Dallo studio è 
emerso che chi interpreta l’esame endoscopico tende a sottostimare il numero di lesioni 
gastriche e non è capace di stabilirne la gravità e la profondità. I rilievi clinici delle 
ulcere nella mucosa ghiandolare non sono stati ancora ben valutati, sebbene ci siano 
variazioni istologiche che possono essere apprezzate anche macroscopicamente con 
l’endoscopia (Martineau et al., 2009; Hepburn, 2012). Le lesioni, a questo livello, 
possono differire in base all’aspetto dell’epitelio (lesioni iperemiche, emorragiche, 
fibrino-suppurative, ulcerate) e al loro contorno (depresso, piatto, rilevato) (Martineau 
et al., 2009).  
Per diagnosticare l’EGUS, in uno studio (Pietra et al., 2010) su 18 cavalli adulti, sono 
stati messi a confronto rilievi endoscopici e istologici, e attraverso indagine molecolare 
è stata esplorata la presenza di alcune citochine nella mucosa gastrica dei soggetti con 
EGUS. In ogni soggetto sono stati prelevati campioni multipli di mucosa gastrica, 
destinati all’esame istologico e all’indagine molecolare. All’esame endoscopico 6/18 
cavalli sono risultati sani e nei restanti 12/18 è stata formulata una diagnosi di EGUS. 
All’esame istologico, invece, i soggetti sani sono risultati 7/18, ed agli 11 rimanenti 
sono state attribuite varie forme di gastrite. Tra le citochine, sono state ricercate IL-1β, 
IL-13 e TNF-α (potenti immunomediatori con azione pro-infiammatoria coinvolti nella 
risposta Th1 e Th2). Non è risultata una correlazione significativa tra i rilievi 
endoscopici ed istologici. Le citochine presenti erano, nei 7 cavalli sani TNF-α (1/7) e 
IL-1β (3/7), e negli 11 cavalli con patologia gastrica IL-13 (5/11), TNF-α (8/11) e IL-1β 
(9/11). Attraverso il test statistico del Chi-quadro è stata osservata una presenza 
significativa di TNF-α e IL-13 nei pazienti con gastrite. 
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Rodrigues e collaboratori (2009) hanno cercato di determinare l’efficienza della 
diagnosi istologica di campioni bioptici prelevati da tutta la superficie gastrica in corso 
di gastroscopia. Sei cavalli, compresi nello studio, sono stati sottoposti a biopsia per via 
endoscopica al giorno 0 e 9. I campioni bioptici sono stati prelevati da: cardias, fondo, 
margo plicatus e mucosa ghiandolare (almeno 4 campioni per regione), sono stati 
processati ed analizzati istologicamente da un patologo. Per 4 giorni successivi al 
prelievo dei campioni (giorni 0-4 e 9-11), mediante esame endoscopico, è stata 
monitorata la guarigione delle lesioni lasciate dalle biopsie. Queste lesioni sono state 
classificate utilizzando uno scoring system stabilito dagli esaminatori e basato sulle 
variazioni macroscopici osservate durante la gastroscopia. 
Punteggio Descrizione 
0 Mucosa intatta  
1 Mucosa intatta con qualche area arrossata 
2 Lesione interamente ricoperta da tessuto di granulazione. Guarigione incompleta 
3 Inizio guarigione: iniziale formazione di tessuto di granulazione con contrazione della lesione 
4 Lesione fresca con o senza sanguinamento. Nessun segno di guarigione 
   Tabella 6 - Scoring system per le lesioni bioptiche (Rodrigues et al., 2009). 
I campioni bioptici sono stati prelevati facilmente da tutti i siti, tranne che dal cardias, 
per impedimenti tecnici. Lo score delle lesioni bioptiche è diminuito in modo 
significativo con il tempo, in tutti i siti. Ai giorni 1 e 2 le lesioni a livello del margo 
plicatus, sono risultate più gravi rispetto agli altri siti. Questa tecnica diagnostica è 
risultata semplice, sicura ed utile per ottenere campioni dalla mucosa ghiandolare, 
mentre, dalla mucosa squamosa non si riescono ad ottenere campioni adeguati per 
l’esame istologico perché con la biopsia viene prelevato solo l’epitelio pavimentoso 
stratificato (Rodrigues et al., 2009). 
Nei puledri neonati, fino ad un mese di età, è possibile fare diagnosi di ulcera gastro-
duodenale attraverso il rilievo di sangue occulto nelle feci. Nei puledri di età maggiore e 
nei cavalli adulti, invece, l’emoglobina liberata dal sanguinamento di gravi ulcere 
gastriche, viene degradata completamente dalla flora microbica del colon e non può 
essere valutata nelle feci (Murray, 1991a). 
Taharaguchi e collaboratori (2007) hanno rilevato la presenza di α1-antitripsina nel 
siero di 44/77 puledri con ulcere gastriche e solo in 3/22 puledri sani, inclusi nello 
studio, suggerendo la possibilità che questa glicoproteina venga rilasciata in circolo in 
seguito a danno tissutale a livello gastrico. Sono necessari, però, più studi sperimentali 
per validare questo test diagnostico.  
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Un altro possibile metodo diagnostico prevede la misurazione della concentrazione di 
sucrosio nelle urine (O’Connor et al., 2004) e nel sangue (Hewetson et al., 2006), per 
valutare, indirettamente, la permeabilità della mucosa gastrica in corso di EGUS.  
Il sucrosio è un disaccaride che in seguito ad ingestione viene idrolizzato in glucosio e 
fruttosio, i quali vengono poi assorbiti a livello intestinale.  
O’Connor e collaboratori (2004) hanno osservato che in caso di compromissione della 
mucosa gastrica, questo zucchero viene assorbito tal quale ed escreto con le urine. Gli 
autori dello studio hanno somministrato, con sonda naso-gastrica, 454 g di sucrosio, a 
13 cavalli adulti con diagnosi endoscopica di EGUS. Dopo 120 minuti dalla 
somministrazione la concentrazione di sucrosio nelle urine era molto elevata nei cavalli 
con ulcera gastrica di grado > 1 (EGUC scoring system).  
Il test di assorbimento del sucrosio può essere considerato un esame diagnostico molto 
valido nel cavallo adulto, con il limite però di non essere pratico in campo. 
Hewetson e collaboratori (2006) hanno incentrato il loro studio sulla concentrazione 
ematica del sucrosio in cavalli con EGUS. In questo studio, 12 cavali, hanno ricevuto, 
dopo 20 ore di digiuno, 250 g di sucrosio (somministrati con sonda naso-gastrica). Da 
ciascun cavallo sono stati raccolti campioni di sangue, a T0, T15, T30, T45, T60 e T90. 
Dopo 4 h i soggetti sono stati sottoposti ad esame endoscopico e l’83% presentava 
lesioni gastriche. La severità delle ulcere è stata definita con l’EGUC scoring system, 
per poi analizzarne il rapporto con la concentrazione di sucrosio nel sangue. 
In cavalli con ulcere di moderata e grave entità, la concentrazione ematica di sucrosio è 
aumentata, rispetto a quella basale, a T30, T45, T60 e T90. La massima concentrazione 
si è raggiunta a T45, con significativa relazione con la severità delle lesione (P < 0.05). 
Questi dati indicano che il test ha le potenzialità per poter essere utilizzato come esame 
non-invasivo per la diagnosi e lo screening di EGUS. 
3.7 Terapia farmacologica e Prevenzione 
I processi che promuovono la guarigione delle ulcere gastriche, sono stimolati dallo 
stesso danno tissutale. Questi includono: infiammazione, proliferazione cellulare a 
partire dai margini della lesione, aumento del flusso ematico, vasodilatazione, 
neoangiogenesi e formazione di tessuto di granulazione alla base dell’ulcera. Le cellule 
neoformate ai margini della lesione producono una grande quantità di EGF che 
stimolano la riepitelizzazione (Wallace, 2008).  
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Alcune ulcere riescono a guarire spontaneamente, ma la maggior parte necessita un 
trattamento farmacologico (Murray et al., 1994a; Rabuffo et al., 2002). 
L’entità e la localizzazione delle lesioni, la severità e durata dei segni clinici, così come 
i costi dei farmaci, sono fattori molto importanti nella gestione terapeutica di EGUS. 
Quando la diagnosi endoscopica non è eseguibile, ci si può affidare ad un trattamento 
empirico sulla base dei segni clinici, che sappiamo essere vaghi e non specifici. Per 
tanto, non è consigliabile iniziare una terapia senza una diagnosi certa di EGUS 
(Sanchez, 2010; Sykes et al., 2015a). 
Lo scopo del trattamento è quello di eliminare i segni clinici, favorire la guarigione e 
prevenire recidive e complicazioni (MacAllister, 1999).  
Il processo di guarigione è favorito da un ambiente non molto acido, per cui, il primo 
principio nel trattamento dell’EGUS è ridurre l’acidità gastrica (Murray, 2009). 
Per la terapia dell’ulcera gastrica nell’uomo, sono disponibili vari agenti farmacologici 
negli equidi, però, molti di questi farmaci, non sono stati ancora testati, o comunque non 
sono risultati efficaci nel trattamento e nella prevenzione di EGUS.  
I farmaci H2-antagonisti inibiscono la secrezione acida agendo con meccanismo 
competitivo sui recettori H2 dell’istamina presenti sulle cellule parietali della mucosa 
gastrica (Kitchen et al., 1998) e possono inibire anche la stimolazione acida operata da 
gastrina ed acetilcolina (Brunton, 2000). 
Sono selettivi per i recettori H2 ed hanno un effetto minimo sui recettori H18 (Bloom, 
1996) e sugli H2 presenti in tessuti diversi da quello gastrico (MacAllister, 1999).  
Vengono utilizzati con successo per promuovere l’aumento del pH e la risoluzione delle 
lesioni gastriche sia nei puledri che nei cavalli adulti (Furr e Murray, 1989; Sanchez et 
al., 1998). 
La loro azione di prevenzione viene però inibita quando sono somministrati 
contemporaneamente a glucocorticoidi e FANS (Duran, 1999). 
I farmaci H2-antgonisti disponibili per gli equidi sono ranitidina, cimetidina, nizatidina e 
famotidina. Ciascuno di questi agenti ha un differente potere d’azione. La ranitidina è 
considerata 3-4 volte più potente della cimetidina (Sangiah et al., 1988) e la famotidina, 
approssimativamente, due tre volte più potente della ranitidina (Murray, 2004). 
Cimetidina e ranitina sono disponibili in compresse, in forma liquida e in soluzioni 
iniettabili, mentre nizatidina e famotidina solo in compresse.  
                                                            
8 I recettori H1 si trovano nel tessuto muscolare liscio, nell’endotelio vasale, nel cuore e nel SNC ed 
agiscono mobilizzando il Ca2+ nelle cellule (Bloom, 1996).  
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L’efficacia di questi farmaci è molto variabile, dipende dalla concentrazione plasmatica 
e da entità e durata dell’azione inibente l’acidità gastrica (Murray, 2009).  
La cimetidina viene utilizzata già a partire dagli anni ‘80 per il trattamento e la 
prevenzione di ulcere gastriche nel cavallo adulto e nel puledro (Sangiah et al., 1988). 
Per il suo utilizzo, sono riportati differenti dosaggi, da 2.2 mg/kg a 20 mg/kg (Saingiah 
et al., 1988; Furr e Murray, 1989; Smyth et al., 1990; Nieto et al., 2001).  
Svolge la sua azione terapeutica quando la concentrazione ematica è pari a 1µg/ml 
(Smyth et al., 1990; Nieto et al., 2001). Perché raggiunga questa concentrazione, negli 
equidi, il dosaggio deve essere di 11 mg/kg/SID EV o 48 mg/kg/SID PO (Bell et al., 
2007a). La dose raccomandata per il trattamento di EGUS è di 6.6 mg/kg/6h EV/IM e 
20-25 mg/kg/6-8h PO (Andrews et al., 1999a).  
La biodisponibilità della cimetidina somministrata per via orale negli equidi è del 14% 
(Sams et al., 1997), ed è minore rispetto all’uomo, probabilmente a causa delle 
differenze, tra le due specie, a livello del tratto GI (Smyth et al., 1990).  
Ha un’emivita di circa 1-2.2 h (Smyth et al., 1990; Sams et al., 1997), ed è escreta con 
le urine. 
Gli studi sulla sua efficacia nel trattamento dell’EGUS hanno dato risultati variabili. 
Nieto e collaboratori (2001) nel loro studio hanno valutato l’efficacia della cimetidina 
rispetto all’omeprazolo, in cavalli da corsa con diagnosi di EGUS. I soggetti in esame 
sono stati inizialmente trattati con omeprazolo (4 mg/kg/TID PO) per 30 giorni e 
successivamente con cimetidina (20 mg/kg/TID PO) per altri 30 giorni. Il trattamento 
con la cimetidina non si è rilevato efficace tanto quanto quello con omeprazolo. 
Sebbene la cimetidina abbia una buona efficacia nel trattamento dell’ulcera gastrica 
nell’uomo, in ambito veterinario si hanno poche certezze sulla sua efficacia in corso di 
EGUS (Buchanan e Andrews, 2003). 
In uno studio sperimentale (Murray e Grondisky, 1992), la somministrazione di 
ranitidina, in cavalli adulti, alle dosi di 4.4 mg/kg e 6.6 mg/kg, ha portato il livello di pH 
a 6, in 4/5 e 5/5 soggetti rispettivamente.  
La somministrazione per via orale di 6.6 mg/kg/8h di ranitidina, nello studio di Furr e 
Murray (1989), ha dato una totale risoluzione delle lesioni gastriche, entro 2-3 settimane 
di terapia, in 18/29 cavalli. Alla stessa dose e con la stessa via di somministrazione, 
sopprime la produzione di HCl, mantiene il pH  a 4.6 per circa 24 ore (Murray, et al. 
1993) ed è capace di prevenire lo sviluppo di ulcere in cavalli a digiuno (Murray e 
Eichorn, 1996). A dosi più basse (4.4 mg/kg/8h PO) è, però, poco efficace (Holland et 
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al., 1997; Johnson et al., 2001). La dose terapeutica raccomandata, in corso di EGUS è 
di 6.6 mg/kg/8h PO o 1.5-2 mg/kg/6h EV (Buchanan e Andrews, 2003; Sanchez, 2010). 
La disponibilità del farmaco generico, ha reso il suo utilizzo molto popolare 
(MacAllister et al., 1993). 
Nello studio di MacAllister e Sangiah (1993) su cavalli con ulcere gastriche indotte 
sperimentalmente con flunixin, è stata osservata una migliore guarigione nei cavalli del 
gruppo di controllo trattati con placebo, rispetto al gruppo sperimentale trattato con 
ranitidina. Nello studio erano compresi giovani pony di età inferiore a 12 mesi, le ulcere 
sono state indotte con dosi elevate di FANS, mentre la ranitidina è stata somministra ad 
una dose del 30% più bassa rispetto quella raccomandata. È possibile che il fallimento 
terapeutico della ranitidina, in questo studio, sia dovuto a questi tre fattori. (MacAllister 
e Sangiah, 1993).  
In un altro studio, Orsini (2003) non ha osservato differenze nel grado di ulcere, 
all’endoscopia, tra soggetti trattati con ranitidina e soggetti non trattati, nonostante il 
farmaco sia stato utilizzato alla dose raccomandata.   
Lester e collaboratori (2005) hanno mostrato che la somministrazione orale di ranitidina 
in cavalli da corsa, non ha efficacia dopo 28 giorni di trattamento. 
Nell’uso preventivo in puledri sani, la risposta al farmaco risulta positiva (Sanchez et 
al., 1998), in puledri neonati, malati, invece, è stata notata una risposta variabile alla 
somministrazione intra venosa di rinitidina: minor azione sul livello di pH, minore 
durata d’azione e a volte mancata risposta (Sanchez et al., 2001) 
La famotidina è un potente farmaco H2-antagonista con emivita di circa 2 ore e 
biodisponibilità, dopo somministrazione per via orale, del 13% (Duran, 1999). La dose 
raccomandata è 2.8 mg/kg/12h PO. 
L’utilizzo di farmaci inibitori della pompa protonica (PPI), offrono molti più vantaggi, 
rispetto agli H2-antagonisti, nel processo di guarigione delle ulcere gastriche (Nieto et 
al., 2001; Buhanan e Andrews, 2003; Lester et al., 2005). 
Gli inibitori della pompa protonica bloccano il rilascio, da parte delle cellule parietali 
della mucosa gastrica, dei prodotti acidi inibendo in modo irreversibile l’enzima 
idrogeno-potassio-ATPasi9 (H+-K+-ATPasi) cd Pompa Protonica. 
                                                            
9 L’enzima H+-K+-ATPasi rappresenta lo step finale nella secrezione acida gastrica, favorendo lo scambio 
tra gli ioni H+ intracellulari e gli ioni K+ presenti nel lume gastrico (Marcato, 2008a). 
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L’effetto anti-secretorio di queste sostanze ha una durata maggiore rispetto alla 
biodisponibilità della molecola a livello ematico, in quanto il legame alla pompa 
protonica persiste per più di 24 h dopo una singola dose. 
Tra questi farmaci, l’omeprazolo (in pasta orale) è l’unico approvato dalla FDA 
(Federal Drug Administration) per il trattamento e la prevenzione di ulcere gastriche 
ricorrenti nel cavallo adulto e nel puledro (> 4 settimane di età) (Buchana e Andrews, 
2003). L’omeprazolo viene metabolizzato nel fegato ed escreto nella bile e nelle urine. 
La somministrazione a lungo termine non causa alcuna alterazione clinica, ematologica 
o biochimica, può, però, causare un’ipertrofia reversibile della mucosa gastrica (Sundell 
e Nillsson, 1986). Dosi elevate nel topo possono causare iperplasia delle cellule ECL 
(Enterochromaffin-like cells) e carcinoma gastrico (Tielemans et al., 1989). 
Vari studi hanno documentato la sicurezza nell’utilizzo di omeprazolo per via orale, sia 
nel cavallo che nel puledro (Plue et al., 1999; Murray et al., 1999). Nel cavallo non è 
stato osservato nessun effetto collaterale dopo 90 giorni di trattamento.  
A differenza dei farmaci H2-antagonisti, l’omeprazolo è risultato efficace anche nel 
trattamento di ulcere sperimentalmente indotte da FANS (Murray et al., 1997; 
MacAllister et al., 1999). 
Questo farmaco è acido-labile, necessita quindi di una protezione per evitare la 
degradazione nell’ambiente acido dello stomaco (Merritt et al., 2003). 
Alcune formulazioni in pasta contengono un tampone che gli garantisce la protezione 
(Merritt et al., 2003), altre invece utilizzano granuli di omeprazolo gastro-protetti, 
sospesi nella pasta (Sykes et al., 2016).  
Sono stati effettuati pochi studi riguardo la farmacocinetica delle diverse formulazioni.  
Birkmann, e collaboratori (2014), nel loro studio, non hanno osservato differenze 
significative tra la biodisponibilità del farmaco gastro-protetto, in pasta e quella del 
farmaco tamponato (sempre in pasta). 
Anche in un altro studio (Sykes et al., 2016) non si è registrata alcuna differenza 
significativa nella biodisponibilità del farmaco in 4 formulazioni (2/4 pasta orale con 
granuli gastro-protetti in sospensione e 2/4 pasta tamponata) utilizzando come 
riferimento la formulazione in pasta in polvere tamponata, ad oggi più utilizzata. 
In forma gastro-protetta, l’omeprazolo pare abbia una biodisponibilità due volte 
maggiore rispetto a quando si trova in forma non gastro-protetta (Sykes et al., 2016). 
Singiah e collaboratori (1989) hanno valutato anche l’efficacia dell’omeprazolo 
somministrato per via parenterale. Una singola somministrazione di omeprazolo alla 
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dose di 0.5 mg/kg EV, in cavalli adulti, provoca una riduzione della secrezione acida ed 
un aumento del pH gastrico in sole 2 ore, per ritornare ai livelli basali già dopo 8h 
dall’iniezione. Dopo 5 somministrazioni della stessa dose la secrezione acida rimane 
inibita per 27 h (Jankins, 1992). 
In uno studio su 6 cavalli Quarter Horse (Andrews et al., 2006b), dopo 1 ora dalla prima 
dose di omeprazolo per via endovenosa (0.5 mg/kg EV), è stato osservato un aumento 
del pH > 4 in 3/6 soggetti (50%), e al quinto ed ultimo giorno di trattamento, a 23 h 
dalla somministrazione precedente il pH aveva valori > 4 in 5/6 cavalli (83%), e ad 
un’ora dopo l’ultima iniezione pH > 4 in 6/6 (100%). 
L’omeprazolo sodico, somministrato per via endovenosa alla dose di 0.5 mg/kg, 
aumenta il pH gastrico dopo 1 ora dalla prima somministrazione e lo mantiene, ancora 
tale, 23 h dopo la quarta dose. Il trattamento per via parenterale può essere un valido 
sostituto del trattamento per PO quando l’animale ha problemi di disfagia, reflusso 
gastrico o problemi orali (Andrews et al., 2006b). 
Dopo trattamento per via orale, l’azione massima del farmaco si registra a 3-5 giorni, 
mentre con somministrazione per via parenterale già dopo 2-3 h (Sangiah et al., 1989). 
L’efficacia delle diverse formulazioni orali è stata valutata anche in base alla dose. 
Jenkins e collaboratori (1992), nel loro studio, hanno osservato che la somministrazione 
di omeprazolo gastro-protetto, in sospensione orale, alla dose di 1.4 mg/kg/24h, dopo 7 
h dalla prima assunzione, non provoca un significativo aumento del pH e solo dopo 5 
dosi si può assistere ad una riduzione della secrezione acida pari al 70% 
Birkmann e collaboratori (2014) non hanno rilevato differenze alla gastroscopia tra 
l’efficacia dell’omeprazolo gastro-protetto in  pasta, alla dose di 1 mg/kg PO e quella 
della pasta in polvere tamponata alla dose di 4 mg/kg PO. Gli autori, nel loro studio 
hanno trattato 40 cavalli con segni clinici di ulcera gastrica (dolori colici ricorrenti, 
perdita di peso, poor-performance) e diagnosi endoscopica positiva, con entrambe le 
formulazioni di omeprazolo, per 4 settimane totali. I soggetti in esame sono stati divisi 
in due gruppi: nel gruppo A i cavalli sono stati trattati per le prime due settimane con 
omeprazolo tamponato (4 mg/kg/24h PO) e nelle successive due settimane con 
omeprazolo gastro-protetto (1 mg/kg/24h PO); nel gruppo B, invece, i cavalli (20) 
hanno ricevuto per le prime due settimane omeprazolo gastro-protetto (1 mg/kg/24h 
PO) e per le successive 2 settimane l’omeprazolo tamponato (4 mg/kg/24h PO). In 
entrambi i gruppi inclusi nello studio le lesioni gastriche sono guarite con un’unica 
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differenza riscontrata relativa alla concentrazione ematica di omeprazolo al primo 
giorno di trattamento, risultata più bassa con il farmaco in forma gastro-protetta. 
Nessuna differente efficacia è stata osservata alla gastroscopia dopo utilizzo di dosi 
diverse (1, 2, e 4 mg/kg PO) di omeprazolo gastro-protetto (Sykes et al., 2015b) e la 
somministrazione a queste dosi riduce e previene il rischio di malattia e di recidive, 
come osservato in cavalli da corsa in allenamento (nei quali quest’ultima condizione è 
molto ricorrente) (Andrews et al., 1999b; McClure et al., 2005; White et al., 2007) e non 
ne influenza le prestazioni atletiche (McKeever et al., 2006). 
Una singola dose (1.5 mg/kg PO) di omeprazolo in sospensione gel, riduce la secrezione 
acida dell’83% dopo 5 h e dopo 5 giorni di trattamento, alla stessa dose, questa viene 
ridotta del 93% (Edwards et al., 1995). 
In un altro studio (Murray et al., 1997), invece, dopo 5 giorni di trattamento alla dose di 
1.5 mg/kg/24h PO la riduzione della secrezione acida è stata riportata con una 
percentuale del 58%. A questa dose è stata osservata guarigione in 10-12 giorni. 
Attraverso questi studi è stato dimostrato che anche a basse dosi, l’omeprazolo, sia in 
forma tamponata che gastro-protetta, è efficace. 
La formulazione in pasta orale, alla dose di 4 mg/kg PO permette un aumento del pH 
gastrico ed una riduzione della secrezione acida dopo 5-8 h dall’assunzione (Daurio et 
al., 1999). 
In uno studio su PSI con ulcere gastriche, dopo trattamento con omeprazolo BID e SID, 
non sono state osservate differenze significative né nel tempo di guarigione né 
nell’entità delle lesioni (Vatistas et al., 1999c). 
Con somministrazioni di 5 mg/kg PO la secrezione gastrica si è riduce del 98%, ma non 
ci sono differenze significative di efficacia rispetto alla dose standard (4 mg/kg) (Daurio 
et al., 1999). 
Inizialmente, si riteneva che la somministrazione giornaliera del farmaco (4 mg/kg PO) 
inibiva la secrezione acida per  24 h (Jenkins et al., 1992; Daurio et al., 1999), secondo 
Merritt e collaboratori (2003) ciò non avviene per più di 12 h. 
Nonostante l’inibizione duri solo 12 h è comunque sufficiente per avere successo nel 
trattamento dell’EGUS, così come l’utilizzo di dosi da 1 mg/kg a 4 mg/kg ogni 24 h PO  
(Murray et al., 1997; Andrews et al., 1999b; Doucet et al., 2003; Birkmann et al., 2014, 
Sykes et al., 2015b). 
L’utilizzo di omeprazolo in pasta orale, è stato oggetto di molti studi (Murray et al., 
1997; Andrews et al., 1999b; MacAllister et al., 1999; Doucet et al., 2003; Lester et al., 
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2005; Sykes et al., 2014a,b, 2015b), grazie ai quali sono stati stabiliti dose terapeutica, 4 
mg/kg/24h PO, e durata del trattamento, 28 giorni. Utilizzando questi parametri si è 
registrato un tasso di guarigione del 70-80%.  
Johnson e collaboratori (2001) riportano risultati simili. Nel loro studio, svolto su 403 
PSI in attività sportiva, con segni clinici di EGUS (perdita di peso, pelo scadente e 
anoressia-disoressia), dopo 28 giorni di terapia con omeprazolo (4 mg/kg/24h PO), 
262/403 cavalli sono completamente guariti (65%) e 375/403 (94%) ha mostrato segni 
di miglioramento. 
In uno studio svolto su PSI da corsa, con oggetto il trattamento delle ulcere con 
omeprazolo, alla dose di 4 mg/kg/24h PO, si è osservata una completa guarigione nel 
77% dei soggetti trattati (75), e un significativo miglioramento dell’entità delle lesioni 
nel 92%, dopo 28 giorni di terapia (Andrews et al., 1999b). Di 20 cavalli che al 
ventottesimo giorno hanno interrotto la terapia, il 90% (18/20), ha ripresentato le ulcere 
dopo 58 giorni; mentre tra i cavalli che hanno continuato il trattamento, a dose ridotta (2 
mg/kg/24h PO) o standard (4 mg/kg/24h PO), solo nel 16% (6/38) sono state osservate 
recidive dopo i 58 giorni. 
Dopo un trattamento terapeutico per EGUS, con omeprazolo, in cavalli da corsa, la 
somministrazione giornaliera di una dose più bassa del farmaco, può prevenire le 
recidive (Doucet et al., 2003). 
Anche MacClure e collaboratori (2005) hanno osservato che trattando 38 cavalli con 1 
mg/kg/24h di omeprazolo per via orale, l’81% non ha sviluppato ulcere, a differenza del 
gruppo di cavalli trattati con placebo, in cui non si è osservata alcuna lesione solo nel 
10% (4/39) dei soggetti. 
Il trattamento preventivo con omeprazolo è risultato efficace anche nei puledri (Endo et 
al., 2011). Gli autori hanno sottoposto ad uno studio 85 puledri PSI in attività sportiva, 
durante il periodo di allenamento. In seguito ad esame endoscopico a T0, in 23/85 
soggetti è stata diagnosticata ulcera gastrica con grado ≥ 1 (scoring system Andrews et 
al., 1999a). I restati 62 puledri (con score = 0) sono stati divisi in due gruppi, ciascuno 
formato da 31 soggetti. Il gruppo sperimentale ha ricevuto un trattamento con 
omeprazolo in pasta orale (1 mg/kg/24h PO) e il gruppo di controllo un trattamento con 
placebo. Dopo 28 giorni di trattamento tutti i puledri sono stati sottoposti a 
gastroscopia: nel gruppo sperimentale solo 1/31 puledri presentava lesioni gastriche 
(0.3%), mentre nel gruppo di controllo le ulcere sono state osservate in 12/31 puledri 
(38%). 
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Nell’uomo, per il controllo dell’acidità gastrica, viene utilizzato anche l’esomeprazolo 
(enantiomero dell’omeprazolo), migliore da questo punto di vista rispetto 
all’omeprazolo (Spencer e Faulds, 2000; Scott et al., 2002). L’esomeprazolo ha un onset 
di 1h (più rapido rispetto all’omeprazolo) e garantisce il mantenimento del pH gastrico a 
livelli > 4.0, quando somministrato per via orale, per 5 giorni (Andresson et al., 2001) 
Anche nel cavallo, è stato osservato (Pereira et al., 2009) un aumento del pH gastrico >5 
fino a 6 ore successive alla somministrazione di esomeprazolo magnesio per via orale 
alle dosi di 40 e 80 mg.  
Videla e collaboratori (2011), hanno valutato l’efficacia dell’esomeprazolo sodico, nel 
cavallo, somministrandolo per via parenterale. Nel loro studio, 12 cavalle di razza 
Quarter Horse sono state divise in gruppo sperimentale con 8 soggetti e gruppo di 
controllo con 4 soggetti. Al gruppo sperimentale è stato somministrato esomeprazolo 
sodico alla dose di 0.5 mg/kg/24h EV, mentre al gruppo di controllo 5 ml di soluzione 
salina, EV. Il trattamento ha avuto una durata di 13 giorni. 
Ai giorni 1, 5 e 14 (23h dopo l’ultimo trattamento), mediante endoscopia, è stato 
prelevato il succo gastrico per valutarne il pH, 1h prima ed 1h dopo la somministrazione 
di esomeprazolo sodico e soluzione salina.  
A T1, prima del trattamento, non sono state osservate variazioni di pH in nessuno dei 12 
cavalli, mentre 1 h dopo la prima dose, si è rilevato un aumento significativo del pH (p 
= 0.002) rispetto al primo prelievo, e nel gruppo sperimentale (p =0.001) rispetto al 
gruppo di controllo. Nel gruppo sperimentale 7/8 cavalli (88%) avevano un pH > 4. 
A T5, 23 h dalla quarta dose, in 5/8 cavalli del gruppo sperimentale il pH gastrico 
risultava > 4, con una differenza statisticamente significativa (p = 0.002) tra i due 
gruppi, ed 1 h dopo la somministrazione della quinta dose nel 100% dei soggetti del 
gruppo sperimentale il pH era > 4. 
A T14, 23 h dopo l’ultima somministrazione, nel gruppo sperimentale 6/8 cavalli (78%) 
avevano un pH > 4 e nel gruppo di controllo 0/4. 
A T1 e T14 (1h prima del trattamento e 23 h dopo l’ultima dose, rispettivamente), 
durante l’endoscopia è stata valutata anche la presenza di ulcere gastriche, sia in numero 
che nell’entità, secondo lo scoring system proposto da MacAllister e collaboratori 
(1997). Alla prima gastroscopia (giorno 1) 5/12 (42%) cavalli avevano ulcere gastriche 
(2/12 ulcere a livello non ghiandolare, 2/12 a livello ghiandolare e 1/12 in entrambe le 
porzioni di mucosa, le ulcere a livello ghiandolare erano presenti in numero 1-2 ed 
entità 1-2, mentre a livello squamoso erano in numero di 1-3 con entità 1-2). Al 
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quattordicesimo giorno, nessun cavallo (0/12) mostrava più ulcere gastriche a livello 
squamoso, mentre a livello ghiandolare le lesioni erano ancora presenti, ma nettamente 
migliorate. La somministrazione di esomeprazolo sodico, per via parenterale garantisce 
ottimi risultati nel trattamento dell’EGUS, e potrebbe essere una valida alternativa in 
soggetti con disfagia, reflusso gastrico o problemi orali, per i quali è impossibile il 
trattamento PO (Videla et al., 2011).   
Gli antiacidi sono composti che neutralizzano l’acido cloridrico all’interno dello 
stomaco. L’uso nel cavallo, non è stato ancora esaminato a fondo (MacAllister, 1999; 
Sanchez, 2010). I composti contenenti alluminio possono esercitare sulla mucosa 
gastrica, un’azione protettiva, stimolando la produzione di prostaglandine (Szelnenyi et 
al., 1989; Buchanan e Andrews, 2003). Clark e collaboratori (1996), nel loro studio, 
hanno osservato che in corso di lesioni gastriche, l’idrossido di alluminio potrebbe 
favorirne la guarigione intensificando, nella mucosa gastrica, la sintesi di ossido nitrico, 
il quale promuove il flusso ematico mucosale. Gli autori hanno anche visto che la 
somministrazione PO di 250 ml di un composto liquido, contenente 30g di idrossido di 
alluminio e 15g mi idrossido di magnesio, aumenta il pH gastrico, nei cavalli, per circa 
2h (Clark et al., 1996).  
In un precedente studio (Murray e Grodinsky, 1992) è stato osservato che l’idrossido di 
alluminio e di magnesio, alla dose di 8.1g e 7.2g rispettivamente, hanno un’azione 
molto breve sul pH gastrico. 
Questi due studi suggeriscono, per il trattamento dell’EGUS, la somministrazione ogni 
2h di grossi volumi di antiacidi. L’uso prolungato di questi agenti, però, interferisce con 
l’assorbimento di elettroliti (calcio, magnesio, fosforo).  
Seppure gli autori (Murray e Grodinsky, 1992; Clark et al., 1996; MacAllister, 1999) 
hanno dimostrato che antiacidi come l’idrossido di alluminio o l’idrossido di magnesio, 
possono alleviare i segni clinici di ulcera gastrica, ancora non si è certi della loro 
efficacia nella guarigione delle lesioni. 
Una valido rimedio, nel trattamento delle ulcere gastriche, è l’utilizzo di agenti 
protettori della mucosa, come il sucralfato. Quest’ultimo è un agente citoprotettivo 
composto da saccarosio octasolfato e alluminio idrossile. È efficace nel trattamento 
delle ulcere peptiche e nella prevenzione delle cd ulcere stress-indotte, nell’uomo, 
riducendo così, anche il rischio di colonizzazioni delle lesioni da parte di batteri 
(Ephgrave et al., 1998).  
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In ambiente acido, esso forma un gel viscoso e appiccicoso che aderisce alle cellule 
epiteliali e ricopre il letto delle ulcere, con grande affinità per le regioni ulcerate. Il gel 
mantiene le sue proprietà aderenti per oltre 6h. Inoltre, questo agente stimola la 
produzione di muco e ne previene la degradazione, stimola la sintesi di PGE, 
incrementa il flusso ematico e fa aumentare la concentrazione di EGF ai margini delle 
lesioni. Fattori, questi, importanti soprattutto per la mucosa ghiandolare. L’effetto 
protettivo sulla mucosa squamosa è ancora in dubbio, infatti Murray (2009) ha notato la 
presenza di ulcere nella mucosa squamosa sviluppatesi durante il trattamento con 
sucralfato. 
In uno studio (Hepburn e Proudman, 2014), è stato osservato un tasso di guarigione di 
ulcere nella mucosa ghiandolare a livello dell’antro pilorico, del 65% in soggetti trattai 
con omeprazolo (4 mg/kg/24h PO) e sucralfato (12 mg/kg/12h PO), in associazione.  
In ambito veterinario non ci sono, però, ulteriori studi che dimostrano l’efficacia di 
questa associazione, come in umana (Sykes et al., 2015a).  
Hepburn e Proudman (2014) consigliano l’utilizzo di sucralfato alla dose di 12 
mg/kg/12h PO per favorire la guarigione delle ulcere a livello ghiandolare, in aggiunta 
al trattamento con omeprazolo (4 mg/kg/24h PO) che invece è maggiormente attivo 
nella guarigione di ulcere a livello squamoso. Trattamento, questo, da eseguire per 
almeno 8 settimane, con controllo endoscopico a 4. 
Le dosi consigliate variano tra 10 e 20 mg/kg/6-8h. L’attività protettiva del sucralfato in 
ambiente alcalino è ancora in dubbio, ma pare comunque possibile (Danesh et al., 1987; 
1988). 
Il sucralfato può interferire con l’assorbimento di farmaci come i fluorochinoloni e gli 
H2-antagonisti. La contemporanea somministrazione di sucralfato e farmaci H2-
antagonisti riduce l’assorbimento di questi ultimi del 10% (Murray, 2004). 
Studi sull’utilizzo del sucralfato nel trattamento delle ulcere gastriche negli equidi, 
hanno dato risultati contrastanti. 
In puledri sperimentalmente intossicati con fenilbutazone, la somministrazione di 4 g di 
sucralfato ha ridotto, totalmente, le aree orali ulcerate e la necrosi dell’epitelio gastrico, 
ma ha avuto solo una parziale azione sulle ulcere gastriche ghiandolari e non (Geor et 
al., 1989). 
Born e MacAllister (1993) hanno sottoposto puledri di età compresa tra i 6 e i 7 mesi 
con ulcere gastriche subcliniche, a trattamento con 22 mg/kg/8h di sucralfato PO, senza 
osservare segni di guarigione. 
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Un altro agente di protezione della mucosa gastrica è il bismuto salicilato. I composti 
contenenti bismuto possono creare un rivestimento protettivo sula mucosa gastrica con 
effetto simile a quello dato dal sucralfato. Oltre a stimolare la produzione di muco e la 
sintesi delle PGE, il bismuto inibisce anche l’attivazione della pepsina e la secrezione 
acida (MacAllister, 1995).  
In uno studio (Clarks et al., 1996) la somministrazione di un composto contenente 26.25 
g di subsalicilato di bismuto, non ha provocato aumento del pH gastrico in nessuno dei 
5 cavalli trattati.  
Il subsalicilato di bismuto, nel tratto GI può essere convertito in subsalicilato di sodio e 
causare irritazione gastrica. I salicilati, inoltre, così come l’aspirina, riducono la 
secrezione di prostaglandine, provocando un danno ulteriore alla mucosa gastrica 
(Martindale, 1982). Per questo motivo, composti contenenti bismuto non sono 
raccomandati nel trattamento dell’EGUS (Buchanan e Andrews, 2003).  
L’utilizzo di analoghi sintetici delle PGE10, tra i quali il misoprostol, sono utili nel 
trattamento delle ulcere gastriche e duodenali dell’uomo. Il loro meccanismo d’azione 
interessa sia l’inibizione della secrezione acida che la citoprotezione della mucosa 
gastrica (Leandro et al., 2001).  Provocano un aumento del flusso ematico alla mucosa 
gastrica, aumentano le secrezioni di bicarbonato, e favoriscono il meccanismo di 
riepitelizzazione (Buchana e Andrews, 2003). In vitro il misoprostol migliora gli effetti 
ischemici provocati  dal flunixin  sulla mucosa (Tomlinson e Blikslager, 2005). 
Negli equidi, il misoprostol, alla dose di 5µg/kg PO aumenta il livello del pH inibendo 
la secrezione acida dello stomaco per circa 8 h. Il suo utilizzo è, però, controindicato 
nelle cavalle gravide, in quanto induce contrazioni uterine (Buchana e Andrews, 2003; 
Sanchez, 2010). Nelle altre specie può indurre, oltre alle contrazioni uterine, anche 
diarrea, flatulenza e crampi muscolari. Gli effetti collaterali sono comunque dose-
dipendente (Plumb, 2002). 
Negli equidi, è stato anche valutato l’effetto di un analogo della somatostatina, 
octreotide acetato (Sojka et al., 1992). L’octreotide, alla dose di 0.5-5.0 µg/kg, aumenta 
il pH gastrico (>4) per circa 5 ore, senza dare effetti collaterali. Questo agente, però, 
sembra essere pericoloso per l’uomo. Nel trattamento dell’EGUS richiede dosi 
giornaliere multiple ed il suo costo è molto elevato. L’utilizzo di questi agenti previene 
l’ipergastrinemia secondaria al trattamento a lungo termine con farmaci H2-antagonisti. 
                                                            
10 Le PGE sono utili nei meccanismi di difesa della barriera gastrica (Marcato, 2008). 
 
 
62 
L’ipergastrinemia ha un effetto trofico sulle cellule epiteliali della mucosa gastrica, 
provocando iperproliferazione tissutale (Tielemans et al., 1989). 
I farmaci procinetici, potrebbero avere impiego in puledri con patologie duodenali, 
reflusso gastro-esofageo e in caso di ritardato svuotamento gastrico per cause diverse 
dall’ostruzione o subostruzione fisica (Murray, 2009; Sanchez, 2010). Il betanecolo 
(0.25 mg/kg EV) e l’eritromicina lattobionato (0.1-1.0 mg/kg EV) incrementano lo 
svuotamento gastrico negli equidi (Ringger et al., 1996) e possono essere utilizzati 
come farmaci aggiuntivi nel trattamento di EGUS (Buchana e Andrews, 2003). 
In caso di atonia acuta, 0.025-0.03 mg/kg di betanecolo, per via sottocutanea, ogni 3-4 
ore, promuove la motilità e lo svuotamento gastrico, proseguendo il trattamento con 
dosi di mantenimento di 0.35-0.45 mg/kg, fino a 3-4 volte al giorno.  
L’eritromicina, in forma differente dal lattobionato e alle dosi antibiotiche, può 
provocare colite, anche fatale, nei cavalli adulti. Il betanecolo è un derivato sintetico 
della colina con attività parasimpaticomimetica, ma non viene degradato 
dall’acetilcolinesterasi. 
Il ruolo dei batteri nella patogenesi dell’ulcera gastrica negli equidi è ancora poco 
chiaro. Nell’uomo, l’agente principale, è H. pylory, per cui, quando isolato in corso di 
ulcera gastrica, la terapia antibiotica, permette di raggiungere tassi di guarigione >80% 
(Malfertheiner et al., 2009) e riduce il rischio di recideve (Shiotani e Graham, 2002). 
Il trattamento di scelta prevede una terapia combinata, con associazione di farmaci 
acido-soppressori (PPI e H2-antagonisti) e antibiotici. Esempi di associazioni 
farmacologiche: 
1. Omeprazolo/ranitidina, claritromicina e amoxicillina/metronidazolo; 
2. Omeprazolo/ranitidina, bismuto, tetracicline e metronidazolo; 
3. Omeprazolo/ranitidina, bismuto, tetracicline e farazolidone. 
La durata del trattamento non deve essere inferiore ai 10-14 giorni. 
Questi protocolli farmacologici sono stati proposti anche per il trattamento di infezioni 
da Helicobacter nel cane e nel gatto (Hall, 2000). Nel cavallo non ci sono studi clinici 
che riportano la possibile utilità degli antibiotici nel trattamento delle ulcere, ma sulla 
base dei protocolli proposti nel cane e nel gatto, è possibilie formulare degli ipotetici 
protocolli anche nel cavallo. Ad esempio: Omeprazolo (4mg/kg/24h PO), metronidazolo 
(15 mg/kg/6h) o sulfa-trimetoprim (25 mg/kg/12h) e bismuto subsalicilato (3.8 
mg/kg/6h). La durata del trattamento deve essere di almeno 14 giorni, seguita subito da 
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una gastroscopia di controllo, con proseguimento nell’utilizzo di omeprazolo fino a 28 
giorni, se necessario (Buchanan e Andrews, 2003). 
Al-Jassim e collaboratori (2008) hanno proposto il possibile utilizzo di antibiotici come 
penicillina, streptomicina e sulfa-trimetorpim, in associazione a probiotici contenenti 
Lactobacillus spp e Streptococcus spp., considerandoli promettenti nel trattamento di 
forme croniche di EGUS, in caso di lesioni complicate da batteri acido-resistenti. 
Sykes e collaboratori (2014d), hanno visto che l’aggiunta di sulfadimidina-trimetoprim 
al trattamento con omeprazolo non da alcun beneficio sulle ulcere della mucosa 
ghiandolare. In questo studio, 29 cavalli da corsa con ulcere gastriche, sono stati 
suddivisi in due gruppi: gruppo A, 13 soggetti, sono stati trattati con omeprazolo 
4mg/kg/24h PO (monoterapia), gruppo B, 15 soggetti, hanno ricevuto sulfadiazina-
trimetoprim, 30 mg/kg/24/ PO in aggiunta all’omeprazolo (4 mg/kg/24h PO). Dopo 28 
giorni di trattamento alla gastroscopia di controllo, non è stata osservata una differenza 
significativa tra i due gruppi nel miglioramento delle lesioni squamose, a levello 
squamoso i miglioramenti sono stati osservati nell’80% dei cavalli del gruppo B, e nel 
69% dei cavalli del gruppo A, la guarigione delle ulcere però si è avuta solo nel 47% dei 
casi del gruppo B e 23% dei casi del gruppo A. L’aggiunta di sulfadimidina-
trimetoprima alla monoterapia con omeprazolo, non migliora la risposta al trattamento 
della mucosa squamosa (Sykes et al., 2014d). 
Altri trattamenti includono l’utilizzo di furosemide. La furosemide ha mostrato una 
forte correlazione nel miglioramento dell’entità delle ulcere in cavalli PSI in attività 
sportiva (Vatistas et al., 1994), teorizzando una sua azione positiva sul flusso ematico 
gastrico. Questa correlazione, però, non è stata dimostrata in nessun altro studio 
(Buchanan e Andrews, 2003). 
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4. FITOTERAPIA 
Gli agenti farmacologici, ad oggi approvati, per il trattamento dell’EGUS negli equidi, 
sono efficaci, ma costosi, richiedono la prescrizione medica e la somministrazione per 
via orale; inoltre, un trattamento intermittente provoca recidive (Furr e Murray, 1989; 
Andrews et al., 1999a). Per questi motivi, negli anni, è cresciuto sempre di più 
l’interesse verso metodi terapeutici alternativi più economici, di facile gestione e 
naturali, rivolgendo l’attenzione alla fitoterapia. La fitoterapia è l’utilizzo di piante 
intere, parti di esse o sostanze estratte che possono essere d’aiuto nel trattamento di 
infezioni, patologie o nel migliorare la salute generale (Jonas, 1997). I fitoalimenti che 
agiscono sul sistema immunitario possono essere classificati in adattogeni e 
immunostimolanti. Gli adattogeni aumentano la resistenza allo stress fisico, chimico o 
biologico, mentre gli immunostimolanti attivano i meccanismi di difesa specifica o 
innata contro infezioni batteriche, virali o cellulari. Molti studi svolti su animali da 
laboratorio, uomo ed altre specie, hanno determinato che gli effetti immunologici di 
queste erbe non aumentano le difese immunitarie ma possono essere d’aiuto quando il 
sistema immunitario è compromesso (Parnham, 1996; Schulz et al., 1998).   
Questa “nuova” frontiera terapeutica ha dato risultati promettenti nel trattamento delle 
ulcere peptiche nell’uomo; per questo motivo, anche in ambito equino, recentemente, è 
cresciuto l’interesse per l’utilizzo di sostanze nutraceutiche da aggiungere all’alimento, 
come alternativa più economica e naturale, nel trattamento e nella prevenzione delle 
ulcere gastriche (Venner et al., 1999; Huff et al., 2012). Riguardo la loro efficacia, però, 
ci sono ancora pochi studi.  
Huff e collaboratori (2012) hanno ottenuto risultati positivi nella prevenzione di ulcere, 
principalmente della mucosa ghiandolare, impiegando nel trattamento bacche di 
Hippophae rhamnoides. Le bacche e la polpa dell’H. rhamnoides sono ricche di 
sostanze nutrienti e composti come vitamine, carotenoidi, flavonoidi, oli essenziali 
carboidrati, acidi organici, amminoacidi e minerali (Yang e Kallio, 2002; Sabir et al., 
2005). Questa pianta, è stata utilizzata con successo nel trattamento di ulcere gastriche e 
duodenali nell’uomo e nei topi (Xing et al., 2002; Xu et al., 2007). Negli equidi sembra 
prevenire la formazione di ulcere principalmente nella mucosa ghiandolare durante 
episodi stressanti (Lans et al., 2006; Reese e Andrews, 2009). 
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Le foglie Maytenus ilicifolia riducono la secrezione acida basale ed inducono 
citoprotezione creando uno strato protettivo sulla lesione gastrica (Oliveira et al., 1991; 
Santos et al., 2007). 
La Glycyrrhiza spp. è la pianta medicinale più utilizzata, sin dal passato, nel trattamento 
delle ulcere peptiche nell’uomo (Farina et al., 1998). È una pianta erbacea della quale 
vengono utilizzate radici e rizomi. Contiene diverse sostanze attive, tra le quali le 
saponine come la glicirrizina che ha un attività antiulcerogena e i flavonoidi (Vigliani et 
al., 2002). I flavoniodi, a livello gastrico stimolano la sintesi di prostaglandine (Alcaraz 
e Hoult, 1985) e deprimono la secrezione di istamina da parte delle cellule parietali 
(Bronner e Landry, 1985). Questi, inoltre, hanno proprietà antiossidanti e possono 
essere utilizzati nella protezione della mucosa gastrica contro i radicali liberi (Di 
Mambro e Fonseca, 2005). La Glycyrrhiza glabra contiene anche acido glicirrizico che, 
per idrolisi, viene convertito in carbenoxolone. Questo agente stimola la produzione di 
muco, promuove la proliferazione cellulare della mucosa gastrica, inibisce la 
degradazione delle PGE2, ne aumenta il rilascio e regola la sintesi del DNA e delle 
proteine nella mucosa gastrica (Borrelli e Izzo, 2000; Jalilzadeh-Anim et al., 2015) 
Nel cavallo, l’associazione tra la liquirizia (Glycyrrhiza spp.) e alluminio-silicato idrato 
può avere un’azione alcalinizzante e riparatrice della mucosa gastrica (Vigliani et al., 
2002). L’alluminio-silicato idrato è un minerale appartenente alla famiglia delle zeoliti, 
i menarali sono ricchi di cariche negative, così, quando l’alluminio-silicato si trova 
nello stomaco ha una grande affinità per gli ioni H+, i quali vengono assorbiti liberando 
OH- e provocando quindi un innalzamento del pH.  
Vigliani e collaboratori (2002), nel loro studio, hanno osservato che l’alluminio-silicato 
e la liquirizia, in associazione, possono essere efficaci nella terapia delle lesioni 
gastriche. Lo studio è stato condotto su 40 cavalli PSI trottatori, in allenamento, con 
lesioni gastriche diagnosticate all’esame endoscopico effettuato a T0, dividendoli in due 
gruppi, ciascuno di 20 soggetti, rimasti in attività durante i 30 giorni del trattamento. I 
cavalli del gruppo sperimentale hanno ricevuto un’associazione dei due composti (già 
formulata e presente in commercio) alla dose di 20g/TID mescolata ai ceraeli, mentre 
nel gruppo di controllo i cavalli hanno ricevuto solo la razione di cereali (placebo). Al 
termine del trattamento (T30) è stata effettuato l’esame endoscopico, il quale ha 
mostrato un netto miglioramento delle lesioni in tutti i cavalli del gruppo sperimentale 
(100%), con risoluzione totale di queste nel 42% dei soggetti. Mentre nel gruppo di 
controllo si è assistito ad un lieve miglioramento delle lesioni nel 25% dei casi. 
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Fialho e collaboratori (2010) hanno osservato proprietà antiulcerogene di estratti 
etanolici delle foglie di Casearia sylvestris nel cavallo. Questi estratti riducono il 
volume dello stomaco e la produzione di acido cloridrico, ma non provocano variazioni 
del pH gastrico11 (Costanzo, 2004).  
Nei topi sottoposti ad episodi stressanti, gli estratti della Casearia sylvestris sono capaci 
di prevenire la formazione di lesioni gastriche con efficacia simile alla cimetidina e al 
misoprostol (Aboin et al., 1987).  
La pianta di Aloe spp. viene impiegata molto spesso in ambito medico per la sua azione 
nella guarigione di ferite e riduzione di danni tissutali (Vogler, 1999). Contiene 
viatamine A (beta-carotene), C ed E, le quali hanno effetto antiossidante, ed è ricca di 
calcio, rame, magnesio, potassio e zinco, elementi indispensabili per la funzione di vari 
sistemi enzimatici (Surjushe et al., 2008). Le foglie della pianta rilasciano una resina, 
chiamata per l’appunto aloe, utilizzata come lassativo e da queste viene estratto un gel 
mucillaginoso (aloe vera o aloe gel) il quale viene utilizzato come rimedio contro 
disordini cutanei (Reynolds e Dweck, 1999). Gli estratti vegetali della pianta 
possiedono proprietà anti-infiammatorie, anti-diabetiche, di protezione e rigenerazione 
cellulare, produzione di muco (Parish, 1991; Hamman, 2008) e di inibizione della 
secrezione acida gastrica (Keshavarzi et al., 2014). Inoltre, l’Aloe vera può ridurre la 
vasocostrizione dei capillari del microcircolo della sottomucosa e migliarare la 
perfusione della mucosa gastrica, promuovendo così la guarigione delle ulcere 
(Grindlay, 1986).  
I semi di lino (Linum utilissimum) contengono omega-3 (fonte di acido arachidonico, 
precursore nella sintesi delle prostaglandine), fitoestrogeni, flavonoidi e vari aminoacidi 
e minerali (Cunnane et al., 1993). 
Il bilancio tra omega-3 e omega-6 è molto importante nelle patologie flogogene 
dell’apparato GI, in quanto garantisce proprietà anti-infiammatorie con azione positiva 
sulla circolazione mucosale e di citoprotezione (Tillotson e Traub-Dargatz, 2003). 
Nell’uomo e nel topo, è stato osservato che precursori dell’acido arachidonico aggiunti 
nella dieta (acido linoleico) incrementano la sintesi di prostaglandine endogene e anche 
se in minima parte riescono a ridurre la produzione acida (Grant et al., 1988; Mandel et 
al., 1994). Cargile e collaboratori (2004) hanno valutato questa possibile azione 
                                                            
11 Il pH acido garantisce la digestione delle proteine da parte della pepsina (perché il pepsinogeno si attiva 
a pepsina con valori di pH bassi, e perchè l’enzima svolge la sua attività catalitica in ambiente acido) 
(Costanzo, 2004). 
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dell’acido linoleico somministrando con l’alimento un supplemento di olio di mais 
(ricco di acido linoleico), in 4 pony. Agli animali è stata inserita chirurgicamente una 
cannula gastrica per prelevare il contenuto dello stomaco. Lo studio ha avuto una durata 
di 10 settimane, durante le prime 5 gli animali hanno ricevuto un’alimentazione a base 
di fieno polifita ad libitum e durante le altre 5 al fieno è stato aggiunto l’olio di mais (45 
ml) SID. Una volta a settimana, durante le ultime due settimane di ciascuna dieta, è 
stato prelevato, attraverso la cannula gastrica, con cadenza di 30 minuti, il contenuto 
dello stomaco, per minurare la concentrazione acida, di ioni idrogeno, di PGE2 e di Na. 
Durante il periodo sperimentale (alimento + olio di mais), la produzione acida è risultata 
significativamente ridotta (P = 0.001), mentre la concentrazionedi PGE2 e Na sono 
risultate significativamente aumentate rispetto alle prime 5 settimane di studio (P = 
0.0035 per le PGE2 e P = 0.0043 per il Na). L’olio di mais riesce ad aumentare le 
proprietà protettive della mucosa ghiandolare e potrebbe essere un ottimo nutraceutico 
da utilizzare per una più semplice ed economica profilassi per le ulcere gastriche negli 
equidi, soprattuto durante lunghi trattamenti con FANS  (Cargile et al., 2004). 
La pectina è un eteropolissaccaride solubile derivato dalla parete cellulare di frutta,  
vegetali e tuberi. Essa in ambiente acido viene trasformata in un gel (Kidd, 2002) e può 
legarsi agli acidi biliari del succo gastrico prevenendo la loro azione lesiva sulla mucosa 
(Venner et al., 1999), la lecitina è un fosfolipide estratto dai semi di soia, agente 
emulsionante lubrificante, con proprietà surfactanti (Kidd, 2002). La pectina e la 
lecitina, insieme formano una barriera idrofobica sulle membrane cellulari dell’epitelio 
gastrico, proteggendolo contro l’azione corrosiva degli acidi gastrici (Woodward et al., 
2014). L’efficacia del complesso pectina-lecitina, ha dato risultati contrastanti. Koller e 
collaboratori (2010) hanno osservato che il complesso pectina-lecitina provoca un 
aumento della concentrazione totale di muco nel succo gastrico. Mentre, Sanz e 
collaboratori (2014) hanno osservato che l’utilizzo di questo complesso come 
supplemento della dieta, è inefficace nella prevenzione delle ulcere gastriche. Gli autori 
hanno svolto uno studio sperimentale dalla durata di 14 settimane, su 10 cavalle adulte 
clinicamente sane, suddividendole in due gruppi. Nel gruppo sperimentale erano 
comprese 5 cavalle sottoposte a trattamento con il fitoalimento (50 g/100 kg pv/SID) 
somministrato insieme ai ceraeli, il gruppo di controllo (5 cavalle), ha ricevuto 
l’alimento tal quale. Lo studio in oltre è stato suddiviso in tre periodi: un primo periodo 
dalla durata di 28 giorni, più 7 giorni in cui gli animali sono stati sottoposti ad un 
protocollo di alimentazione intemittente (24h di digiuno, seguite da 24h di 
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alimentazione normale), per stimolare la formazione di ulcere gastriche o peggiorare 
l’entità di quelle già presenti. Durante questa settimana, il trattamento è proseguito 
normalmente, il gruppo sperimentale ha ricevuto la sua dose giornaliera di fitoalimento, 
mentre al gruppo di controllo è stata somministrata una quantità uguale di concentrati 
(50 g/100 kg pv/SID). Il secondo periodo, dalla durata di 28 giorni, nessun animale è 
stato sottoposto ad alcun trattamento. In fine nel terzo periodo, anche esso durato 28 
giorni più 7 di alimentazione intermittente, i due gruppi sono stati invertiti. 
Ai giorni 1, 28 e 35 del primo e terzo periodo dello studio, è stato effettuato l’esame 
endoscopico, con valutazione di numero ed entità delle ulcere secondo il metodo 
MacAllister del 1997. A T1 tutti i soggetti avevano ulcere gastriche con uno score ≤ 2. 
A T28, il trattamento non ha avuto alcuna efficacia né sul numero, né sull’entità delle 
lesioni e a T35 si è registrato un aumento della prevalenza e della severità delle lesioni, 
a riprova che l’alimentazione intermittente induce la formazione di ulcere o peggiora 
quelle già esistenti. Non è stata osservata alcuna differenza tra i due gruppi, in entrambi 
i periodi. Quindi, l’aggiunta di pectina-lecitina alla dieta, per 5 settimane, non previene 
né minimizza il rischio di ulcere nella mucosa gastrica (Sanz et al., 2014). 
L’associazione tra un antiacido (magnesio idrossido), il complesso pectina-lecitina ed 
un lievito probiotico (Saccharomyces cerevisiae), può dare buoni risultati nella 
profilassi di EGUS, come osservato da Sykes e collaboratori (2014c). Nello studio, 24 
PSI in attività sportiva e con diagnosi di EGUS sono stati suddivisi in due gruppi, 
ciascuno formato da 12 soggetti. Entro 1-4 ore dall’inizio dell’esercizio fisico, il gruppo 
sprimentale ha ricevuto 95g di un complesso commerciale di pectina-lecitina, 2g di S. 
cerevisiae e 20g di magnesio idrossido, e allo stesso tempo il gruppo di controllo ha 
ricevuto 95g di mangime in pellet (placebo). Alla fine del trattamento, durato 27 giorni, 
la gastroscopia di controllo, nei cavalli del gruppo sperimentale, non ha evidenziato 
variazioni nell’entità delle ulcere nella mucosa squamosa né in quella ghiandolare, 
mentre nel gruppo di controllo le lesioni erano sensibilmente peggiorate, nella muocsa 
squamosa in modo significativo (P = 0.04) (Sykes et al., 2014c).  
Similmente un supplemento alimentare contenente sali di acidi organici, combinati con 
vitamina B possono dare benefici nella gestione dell’EGUS (Helling e Larsen, 2014). 
I sali organici, sono stati utilizzati come promotori di crescita nei maiali e in vitro 
influenzano la crescita batterica del tratto prossimale dell’apparato GI (Canibe et al., 
2001; Knarreborg et al., 2002), senza provocare effetti negativi sul rivestimento gastrico 
(Overland et al., 2000). Il potenziale effetto acidificante sul pH gastrico degli equidi è 
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sicuramente da considerare con attenzione quando si utilizzano questi prodotti nel 
trattamento e nella prevenzione di EGUS (Helling e Larsen, 2014). 
Quando i sali organici si trovano in anbiente acido, la soluzione è sì acida, ma il pH 
risulta leggermente più alto (Roberts e Majoire, 1979) come se questi composti si 
comportassero da tamponi di soluzioni acide come quelle presenti nello stomaco, anche 
se il meccanismo preciso è ancora sconosciuto (Helling e Larsen, 2014) 
In uno studio, gli autori Helling e Larsen (2014) hanno trattato per 3 settimane 36/67 
cavalli con il supplemento alimentare (40g in 50 ml di acqua) una volta al giorno, 
aggiunto al cibo, e i restanti 31/67 con gli stessi volumi di sola acqua (placebo). 
Trascorse le tre settimane, alla gastroscopia (valutata con il metodo proposto 
dall’EGUC) l’entità delle ulcere è risutata significativamente ridotta nel gruppo 
sperimentale (P < 0.05), con risposta positiva nel 78% dei soggetti. Mentre nel gruppo 
di controllo si è avuta una riduzione dell’entità delle lesioni nel 54.8% dei soggetti. La 
differenza tra i due gruppi è quindi risultata statisticamente significativa (P < 0.05). 
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Materiali e Metodi 
Il presente studio è stato approvato dal C.A.S.A. (Comitato di Ateneo per la 
Sperimentazione Animale) (Rettorale n. 9069/2014) dell’Università di Pisa e si è svolto 
nell’anno 2014. 
Lo scopo del lavoro è stato quello di valutare l’efficacia del pHiloGASTRO, mangime 
complementare per equidi (Union B.I.O. s.r.l., Arezzo, Italia), nel trattamento 
dell’EGUS, visto il crescente interesse per prodotti più naturali, che non costituiscano 
doping e che presentino minori effetti collaterali e costi inferiori. 
 
Animali 
Nel presente studio sono stati inclusi 32 equidi, di cui 18/32 cavalli di razza Trottatore 
Italiano e 14/32 asini Sorcini Crociati dell’Amiata. La mediana per l’età era di 10 anni e 
la popolazione di studio suddivisa in 27/32 femmine e 5/32 maschi.  
 
Gestione  
Tutti i soggetti presentavano medesima gestione: animali a riposo utilizzati in 
riproduzione, mantenuti in paddock collettivi di 20x10 m2 (10 animali/paddock), 
alimentati con fieno polifita ad libitum e concentrato commerciale [Equifioc®, 
Molitoria Val di Serchio srl, Marlia (LU)] con razione formulata secondo i fabbisogni di 
mantenimento (NRC, 2007).  
 
Protocollo sperimentale 
Tutti i soggetti sono stati sottoposti ad esame obiettivo generale e particolare dei vari 
apparati e quindi sottoposti ad esame gastroscopico prima del trattamento con un 
mangime complementare fitoterapico. L’esame gastroscopico è stato eseguito in 
sedazione in tutti i soggetti. 
 
Protocollo anestesiologico 
Il protocollo anestesiologico è stato lo stesso per tutti gli animali inclusi nello studio ed 
ha previsto l’utilizzo di xilazina 1,2 mg/kg in associazione a butorfanolo 0,05 mg/kg, 
entrambi inoculati per via intramuscolare. Dopo l’ottenimento della sedazione, un 
catetere venoso (14G) è stato posizionato in una giugulare previa tricotomia e 
disinfezione della parte ed è stata somministrata una fluidoterapia con Ringer lattato alla 
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dose di 5 ml/kg/h. In caso di movimento eccessivo del soggetto, durante la procedura 
diagnostica, il protocollo prevedeva la somministrazione di xilazina in boli da 0.2 
mg/kg per via endovenosa.  
 
Esame gastroscopico 
Durante l’esecuzione della gastroscopia gli animali erano contenuti in un travaglio e 
mediante applicazione di un torcinaso.  
Le gastroscopie sono state effettuate secondo le indicazioni riportate in bibliografia 
(Vatistas et al., 1997; Bain et al., 2004), utilizzando un processore portatile Gastropack 
(Karl Storz, Germania) e una sonda endoscopica di 300 cm di lunghezza (60130PKS, 
Karl Storz, Germania). Le immagini sono state registrate su supporto digitale per la 
successiva rivalutazione ed archiviazione. La presenza e la gravità delle ulcere sono 
state stimate utilizzando lo scoring system proposto dall'Equine Gastric Ulcer Council 
(EGUC) (1999). 
Grado 0 Epitelio intatto, senza segni di iperemia (arrossamento) o ipercheratosi (aspetto giallastro della mucosa non 
ghiandolare) 
Grado 1 Mucosa intatta, ma con aree di arrossamento o ipercheratosi (mucosa non ghiandolare) 
Grado 2 Lesioni piccole, singole o multifocali 
Grado 3 Lesioni ampie, singole o multifocali o estese lesioni superficiali 
Grado 4 Estese lesioni con evidenti aree di ulcerazione profonda 
Tabella 7 - Score System proposto da EGUC (1999).  
 
Somministrazione del mangime complementare 
Il pHiliGASTRO® è stato registrato e commercializzato in Italia dalla ditta UNION 
B.I.O. srl (Arezzo, Italia) come mangime complementare. Esso è composto da piante 
officinali (Althaea officinalis, Aloe barbadensis, Hoedeum vulgare, Malva sylvestris, 
Glycyrrhiza glabra, Echinacea angustifolia, Calendula officinalis, Argilla ventilata) 
potenziate da MATRICE U.B.® (estratto acquoso di Olea europaea, Fitocomplesso 
attivo potenziatore) ed ha la funzione di ristabilire l’equilibrio acido-basico della 
mucosa gastrica (Yusuf et al., 2004; Bitler et al., 2005; Gawron-Gzella et al., 2005; 
Basso, 2009; Bakkali et al., 2008; Della Greca et al., 2009; Cravotto et al., 2010; Jan, 
2010; Cumaoglu et al., 2011; Dell’Agli et al., 2013; Keshavarzi et al., 2014). 
L’efficacia del pHiloGASTRO® è stata valutata in 17/32 soggetti risultati affetti da 
erosioni/ulcere all’esame gastroscopico basale. Di questi, 8/17 erano cavalli e 9/17 
asini; 12 femmine (8 cavalle e 4 asine) e 5 maschi (tutti asini); la mediana dell’età era 
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10,5 anni. Il mangime complementare è stato somministrato per 6 settimane alla dose di 
60 ml/capo/BID, come da indicazioni della ditta produttrice.  
Nei 17 soggetti sottoposti alla somministrazione del mangime complementare, è stata 
eseguita una gastroscopia di controllo, con medesima modalità di T0, a 6 (T6) settimane 
dall’inizio del trattamento.  
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Risultati 
Quindici/32 (46,9%) soggetti non hanno presentato ulcere alla gastroscopia 
d’inclusione, mentre 17/32 (53,1%) dei soggetti, 8 cavalli e 9 asini, presentavano lesioni 
a carico della mucosa gastrica di grado variabile da 1 a 4 secondo lo scoryng system 
proposto dall’EGUC (1999). In particolare, nessuno animale mostrava lesioni sulla 
mucosa ghiandolare dello stomaco, 4/17 (23,5%) presentavano ulcere solo sul margo 
plicatus, 4/17 (23,5%) solo sulla porzione non ghiandolare, 9/17 (52,9%) sia sul margo 
plicatus che sulla porzione ghiandolare (tab. 8).  
L’endoscopia eseguita dopo 6 settimane di somministrazione di pHiloGASTRO® ha 
avuto i seguenti risultati: nessuno soggetto presentava lesioni sulla porzione ghiandolare 
dello stomaco; la guarigione è stata ottenuta nel 58,8% (10/17) dei soggetti trattati per 
EGUS (figg. 10 e 11) (5 cavalli e 5 asini) ed un miglioramento dello score (gravità 1-2 
vs 1-4 pre-trattamento) nel 41,2% (7/17) della popolazione trattata (figg. 12-13) (3 
cavalli e 4 asini) (tab. 8). 
      PRE-TERAPIA 
  
POST-TERAPIA 
  
 Specie  Sesso Et
à  
Razza  Porzione non 
ghiandolare 
Margo 
plicato 
Porzione non 
ghiandolare 
Margo 
plicato 
1 C F  14 SI 0 3 0 0 
2 C F 10 Trotter 1 1 0 0 
3 C F 9 Trotter  2 2 1 2 
4 C F 11 Trotter 0 2 1 1 
5 C F 9 Trotter 2 2 0 0 
6 C F 10 Trotter 4 3 1 1 
7 C F 12 Trotter 0 2 0 0 
8 C F 13 Trotter 0 2 0 0 
9 A F 6 Amiata  2 0 0 0 
10 A F 9 Amiata 1 0 0 0 
11 A F 7 Amiata 2 0 0 0 
12 A F 3 Amiata 3 0 0 0 
13 A M 15 Amiata 2 2 0 0 
14 A M 2 Amiata 2 2 1 0 
15 A M 2 Amiata 2 2 1 0 
16 A M 2 Amiata 2 4 1 1 
17 A M 2 Amiata 2 2 0 2 
Tabella 8 - Score assegnato ai 17 equidi affetti da EGUS, prima e dopo terapia con pHiloGASTRO (Union B.I.O. srl, 
Arezzo, Italia). Legenda - C: cavallo, A: asino, F: femmina,  M: maschio. 
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Fig. 10a – Esame endoscopico basale della mucosa non ghiandolare, fondo (asino 4). Grado 3: lesioni 
estese superficiali. 
 
Fig. 10b – Esame endoscopico post-trattamento della mucosa non ghiandolare (fondo e margo plicato) 
dello stesso soggetto (asino 4). Grado 0: epitelio intatto, assenza di iperemia ed ipercheratosi. 
 
Fig. 11a - Esame endoscopico basale del margo plicatus (asino 5). Grado 2: piccole lesioni, singole o 
multifocali. 
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Fig. 11b – Esame endoscopico post-trattamento del margo plicatus dello stesso soggetto (asino 5). Grado 
0: epitelio intatto, assenza di iperemia ed ipercheratosi. 
  
Fig. 12a – Esame endoscopico basale della mucosa non ghiandolare (cardias) (asino 8). Grado 2: piccole 
lesioni, singole o multifocali. 
 
Fig. 12b - Esame endoscopico post-trattamento della mucosa non ghiandolare (cardias) dello stesso 
soggetto (asino 8). Grado 1: mucosa intatta, ma aree di iperemia e ipercheratosi. 
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Fig. 13a - Esame endoscopico basale della mucosa non ghiandolare (cavallo 6). Grado 3: lesioni estese 
superficiali. 
 
 
Fig. 13b - Esame endoscopico post-trattamento della mucosa non ghiandolare dello stesso soggetto 
(cavallo 6). Grado 1: mucosa intatta, ma aree di iperemia e ipercheratosi.  
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Discussione e conclusioni 
La EGUS è una patologia complessa e attualmente molto diffusa nel cavallo, sia nei 
soggetti che conducono attività sportiva (Dionne et al., 2003; Ferrucci et al., 2003a; 
Jonsson e Engvall, 2006; Bezdekova et al., 2005 a,b) che in quelli a riposo (Le Jeune et 
al., 2006; Niedźwiedź et al., 2013). La sua prevalenza e distribuzione anatomica è stata 
indagata anche nella specie asinina (Burden et al., 2009; Morrow et al., 2010; Al-
Mokaddem et al., 2014). Gli equidi sono predisposti allo sviluppo della EGUS per la 
particolare anatomia e fisiologia del primo tratto digerente. Circa l’80% delle ulcere 
gastriche si sviluppano nella porzione non ghiandolare dello stomaco dei cavalli, priva 
dei meccanismi protettivi e di guarigione, presenti invece a livello della parte 
ghiandolare dell’organo (Ross et al.,1981; Nadeau e Andrews 2009). Studi condotti su 
popolazioni di asini da lavoro hanno confermato non solo l’alta incidenza di EGUS 
nella specie asinina, ma anche la distribuzione delle lesioni prevalentemente nella 
regione non ghiandolare dello stomaco (Burden et al., 2009; Al-Mokaddem et al., 2014) 
e del margo plicato (Burden et al., 2009). Fattori legati all’allevamento e alla gestione 
del lavoro di questi animali si sommano alla predisposizione anatomica e fisiologica per 
lo sviluppo di EGUS. Fra questi quelli ormai riconosciuti in letteratura sono la non 
corretta gestione degli spazi e della dieta, intensi programmi di allenamento e 
competizioni dei soggetti sportivi, o lavoro nel caso degli asini, l’alta velocità della 
competizione, lo stress e l’utilizzo di certi tipi di farmaci, quali i FANS (Vatistas et al., 
1999; Merritt 2003; Lester 2004; Jonsson e Egenvall 2006; Burden et al., 2009; Al-
Mokaddem et al., 2014).  
I prodotti maggiormente utilizzati per la cura dell’ulcera gastrica sono i farmaci 
soppressori dell’acidità dello stomaco che, con la loro azione, modificano l’ambiente 
gastrico, rendendolo maggiormente favorevole per una guarigione fisiologica. Fra questi 
l’unico farmaco ufficialmente approvato dalla FDA (Food and Drug Administration) 
per la terapia della EGUS è l’omeprazolo (Buchanan e Andrews, 2003). Questo 
principio attivo fa parte della classe degli inibitori della pompa protonica e nei cavalli 
inibisce la secrezione acida gastrica per circa 24 ore (Daurio et al., 1999).  
Negli ultimi anni, anche in campo veterinario, è cresciuto l’interesse e lo studio di 
prodotti più naturali, generalmente più rispettosi della normale fisiologia organica, che 
non costituiscano doping, presentino minori effetti collaterali e costi inferiori rispetto 
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2003; Hellings e Larsen, 2004; Sykes et al., 2013; Woodward et al., 2014) dell’EGUS 
nel cavallo.  
Cercando di rispondere a queste recenti tendenze, il presente lavoro si è posto lo scopo 
di valutare l’efficacia di un mangime complementare fitoterapico somministrato in 
equidi adulti affetti da lesioni gastriche. La nostra popolazione, totalmente composta da 
cavalli ed asini a riposo, ha presentato all’endoscopia una prevalenza piuttosto alta di 
ulcera gastrica (53,1%), confermando quanto riportato in letteratura sull’elevata 
incidenza di lesioni presenti anche in soggetti non in attività (Le Jeune et al., 2006; 
Luthersson et al., 2009; Niedźwiedź et al., 2013).  
Tutti i soggetti risultati positivi per EGUS all’endoscopia basale hanno ricevuto la 
somministrazione del mangime complementare (pHiloGASTRO®, Union B.I.O. srl, 
Arezzo, Italia) per 6 settimane alla dose di 60 ml/capo/BID. I risultati sulla presenza di 
ulcere gastriche all’endoscopia di controllo post-trattamento hanno evidenziato una 
riduzione della prevalenza di lesioni ulcerative sia nei cavalli che negli asini. La 
porzione ghiandolare dello stomaco non è apparsa interessata nella nostra popolazione 
né all’endoscopia d’inclusione né a quella di controllo. Nel complesso il 58,8% dei 
soggetti con prima endoscopia positiva per presenza di ulcere sulla porzione non 
ghiandolare dello stomaco e/o margo plicato non presentavano più ulcere dopo il 
trattamento e i restanti equidi (41,2%) presentavano comunque un miglioramento della 
gravità delle lesioni gastriche (grado 1-2). Questi risultati sono in linea con ciò che 
affiora dalla letteratura emergente riguardo l’utilizzo di mangimi complementari 
contenenti lecitina ed altri prodotti protettivi e preventivi per le ulcere gastriche. Recenti 
studi hanno, infatti, investigato l’efficacia di questi prodotti in soggetti affetti da EGUS, 
dimostrando una diminuzione significativa dei quadri di ulcera gastrica nei soggetti 
trattati, rispetto ai soggetti di controllo (Ferrucci et al., 2003b; Hellings e Larsen, 2014; 
Woodward et al., 2014). 
A nostro avviso il pHiloGASTRO® sembra essere un mangime complementare efficace 
nel trattamento dell’EGUS come dimostrato della guarigione o miglioramento delle 
lesioni della mucosa gastrica. Sarebbe auspicabile un ulteriore studio su un periodo più 
prolungato di somministrazione del mangime complementare rispetto a quello oggetto 
dello studio al fine di verificare se la guarigione avvenga sulla totalità della popolazione 
trattata.  
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